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BPD Bronchopulmonale Dysplasie 
bzw. beziehungsweise 
CMV engl. Cytomegalie Virus Zytomegalievirus 
CPAP engl. Continuous Positive Airway Pressure – (positive) Überdruck- 
beatmung 
CRP C-reaktives Protein 
d Tag(e) 
ELBW engl. extremely low birth weight – extrem niedriges Geburtsgewicht  
(< 1000g) 
EOS engl. early onset sepsis- Frühsepsis 




IVH Intraventrikuläre Hämorrhagie 
LOS engl. late onset sepsis - Spätsepsis 
ml Milliliter 
NA Nabelschnurarterie 
NEK Nekrotisierende Enterokolitis 
PDA Persistierender Ductus Arteriosus 
PPD primäre Peritonealdrainage 
PVL Periventrikuläre Leukomalazie 
RDS  engl. Respiratory Distress Syndrome – Atemnotsyndrom des  
Neugeborenen 
ROC engl. receiver operating characteristic - Grenzoptimierungskurve 




SD engl. Standard deviation - Standardabweichung 
SSW Schwangerschaftswoche 
TGA Transposition der großen Arterien 





3.1 Nekrotisierende Enterokolitis (NEK) 
3.1.1 Die Geschichte der NEK 
Bereits vor über 100 Jahren wurden Fälle von Neugeborenen beschrieben, deren Symp-
tomatik der einer NEK entsprach (Paltauf 1888). Damals wurden die Fallberichte mit 
Titeln wie „Pneumoperitoneum“ oder „Fetale Peritonitis“ (und andere) versehen. Der 
erste Versuch einer Sammlung all dieser Fälle der gastrointestinalen Perforation wurde 
1939 von H. E. Thelander vorgenommen (Thelander 1939). Von dieser Zeit an wuchs das 
Bewusstsein für diese Erkrankungen und es fanden sich vermehrt Publikationen zu die-
sem Thema. 1952 wurde erstmals der Titel „Enterokolitis ulcerosa necroticans“ von den 
Deutschen Schmidt und Quaiser verwendet (Quaiser 1952). Im Jahr 1964 veröffentlichten 
Berdon und Mitarbeiter eine wissenschaftliche Abhandlung mit dem Titel „Necrotizing 
Enterocolitis in the Premature Infant“, in welcher sie postulierten, dass die bis dahin ver-
schieden betitelten Fälle den gleichen Krankheitsprozess beschrieben, den sie als NEK 
bezeichneten. In ebendiesem Artikel werden auch erstmals die klinischen und radiologi-
schen Merkmale der NEK beschrieben (Berdon et al. 1964). 
Die Erforschung der NEK ist auch heute noch eines der Hauptthemen der Neonatologie 
(Huda et al. 2014; Lee und Polin 2003). 
3.1.2 Epidemiologie 
Die Angaben zur Epidemiologie der NEK schwanken stark. Erschwerend kommt hinzu, 
dass je nach Studie die Inzidenz im Verhältnis zum Geburtsgewicht oder im Verhältnis 
zum Gestationsalter bei Geburt angegeben wird. Eine Studie des Neonatal Research Net-
works, die zirka 10 000 Neonaten (< 28. SSW) einschloss, beschreibt die Inzidenz der 
NEK mit 5 bis 15 % bei Kindern mit einem Geburtsgewicht von unter 1500 g (Stoll et al. 
2010). Andere Autoren fanden eine Inzidenz von 7 % bei Kindern ≤ 1500g und 15 % bei 
Kindern ≤ 750 g (Guillet et al. 2006). 
3.1.3 Pathologie 
Die genaue Pathologie der NEK ist bisher nicht komplett verstanden. Insbesondere die 
Anfangsstadien der NEK sind unzureichend untersucht, da eine Operation erst bei schwe-
ren NEK-Fällen als Therapieoption genutzt wird. Die nekrotischen Areale finden sich 
meist im distalen Ileum, seltener im Kolon. Die proximalen Anteile des Darms sind häu-
fig ödematös geschwollen (Berchtold und Trentz 2001). Bei Darmresektaten von Patien-




und Reparaturvorgänge (Huda et al. 2014; Ballance et al. 1990). Die Nekrose kann dabei 
zur Perforation führen, oder aber ohne Perforation alle Schichten der Darmwand betref-
fen. Die Mukosa ist in ihrer Struktur zerstört, submukös (intramural) finden sich Gasan-
sammlungen (Pneumatosis intestinalis) und der in der Muskularis befindliche Plexus 
myentericus wird beschädigt (Zhou et al. 2013; Hwang et al. 2003). 
3.1.4 Risikofaktoren 
Unreife 
Als gesicherte Einflussfaktoren gelten Geburtsgewicht und SSW (Yee et al. 2012; Lee 
und Polin 2003; Rowe et al. 1994; Uauy et al. 1991). Bei frühgeborenen Kindern ist der 
Darm unreifer, sodass vor allem die unreife Muskosabarriere und die Reaktion des Darms 
auf die postnatale Situation die Wahrscheinlichkeit einer NEK erhöhen (Neu 1996). 
Durch die unzureichende Produktion von Magensäure und die erhöhte Durchlässigkeit 
der Epithelbarriere kann es zur pathologischen bakteriellen Überwucherung des Darms 
kommen (Israel 1994). 
 
Nahrungsaufbau und Nahrungszusammensetzung 
Frühe Studien empfahlen bei gefährdeten Kindern für die ersten zwei Lebenswochen 
Nahrungskarenz (Eyal et al. 1982). Dabei zeigten Berseth et al., dass die schnelle Steige-
rung der Fütterungsmenge zu einer NEK führt (Berseth et al. 2003). Die meisten aktuellen 
Arbeiten zeigen jedoch eher das Gegenteil: keinen Zusammenhang zwischen schnelleren 
Fütterungsmengensteigerungen (bis zu 35 ml/kg/d) und der Entstehung einer NEK (Ka-
ragol et al. 2013; Rayyis et al. 1999). Heute wird davon abgeraten, die gefährdeten Kinder 
mit sehr langsam steigenden Fütterungsmengen oder gar nicht enteral zu füttern, da sonst 
eine Atrophie der Darmwand, langsamere Gewichtszunahme, späteres Erreichen der 
komplett enteralen Ernährung und somit längere Krankenhausaufenthalte mit häufigerem 
Auftreten einer Sepsis drohen (Morgan et al. 2013; Moss et al. 2008). 
Bezüglich der Art der Ernährung ist klar gezeigt worden, dass Muttermilch, oder falls 
diese nicht verfügbar ist, Frauenmilch die NEK-Rate erniedrigt (Maffei und Schanler 
2017; Quigley und McGuire 2014; Sullivan et al. 2010). Selbst bei einer nur anteiligen 
Fütterung von Frauenmilch tritt eine NEK seltener auf als bei alleiniger Fütterung mit 
Formulanahrung (Sisk et al. 2007). 
 
Probiotika 
Abgesehen von Frauenmilch wird probiotischen Präparaten eine Reduktion der Inzidenz 
von NEK zugesprochen (Aceti et al. 2015). Besonders für Monopräparate, die auf Lacto-




NEK-Inzidenz gezeigt werden (Chang et al. 2017; Güney-Varal et al. 2017; Robinson 
2014; Jacobs et al. 2013). Andere Monopräparate, die beispielsweise auf Bifidobacterium 
species basieren, konnten keine Inzidenzreduktion herbeiführen (Costeloe et al. 2016). 
Da sich aktuell die Studienlage jedoch nicht als eindeutig darstellt, sind weitere Studien 
dringend nötig (Mihatsch et al. 2012). 
 
Medikation 
Es konnte gezeigt werden, dass Kinder, deren Mütter pränatal Steroide zur Lungenrei-
feinduktion verabreicht bekamen eine geringere Inzidenz von NEK haben (Roberts und 
Dalziel 2006; Wong et al. 2014). Unklar ist hingegen die Rolle der Tokolyse als Risiko-
faktor in der NEK-Entstehung (Doni et al. 2018; van Vliet et al. 2016; Sood et al. 2011). 
Für die postnatale Steroidgabe lässt sich bisher keine klare Aussage treffen. Einige Stu-
dien fanden keine Unterschiede bei der Auftretenswahrscheinlichkeit einer NEK bei post-
natalem Steroidgebrauch (Doyle et al. 2014a, 2014b). Andere zeigten, dass Steroidge-
brauch das Outcome verbessert (Halac et al. 1990) und wieder andere belegten eine ge-
steigerte NEK-Rate in der Gruppe der Kinder, die postnatal Steroide erhalten hatten (Yee 
et al. 2012). 
Die prophylaktische Applikation von Antibiotika reduziert prinzipiell die NEK-Inzidenz 
(Bury und Tudehope 2001). Jedoch zeigte eine multizentrische Studie aus dem Jahr 2009, 
dass eine prolongierte (≥ 5 d) empirische Antibiotikatherapie mit einem höheren Auftre-
ten von NEK sowie einer erhöhten Mortalität assoziiert ist (Cotten et al. 2009). 
Der Einsatz von H2-Rezeptorantagonisten geht mit erheblich höheren Raten an NEK und 
Infektionen einher (Zvizdic et al. 2016; Bilali et al. 2013; More et al. 2013; Terrin et al. 
2012; Guillet et al. 2006). 
Der Einfluss von Morphin auf die NEK wird in der Literatur kontrovers diskutiert. 
Hallstrom zeigte einen negativen Effekt bezüglich des Morphingebrauchs mit höheren 
NEK-Raten bei Kindern, welche Opiate verabreicht bekamen (Hallstrom et al. 2003). 
Menon hingegen fand keinen Einfluss (Menon et al. 2008). 
Frühgeborene Kinder leiden oft an Störungen multipler Organsysteme. So ist auch das 
Persistieren des Ductus arteriosus Botalli ein vermehrt auftretendes Problem bei unreif 
geborenen Kindern. Zur medikamentösen Schließung des PDA wird der Prostaglandin-
inhibitor Indomethacin eingesetzt. Die dabei auftretende starke Vasokonstriktion im 
Mesenterialgebiet begünstigt eine Ischämie, die zur Entstehung der NEK beiträgt (Mitra 
et al. 2016; Herrera et al. 2007; Pezzati et al. 1999). Ibuprofen als Alternativpräparat hat 
ein günstigeres Nebenwirkungsspektrum (Mitra et al. 2016; Ohlsson et al. 2013; Jones et 




berücksichtigt werden, dass der PDA an sich auch als Risikofaktor für eine NEK gilt 
(Dollberg et al. 2005).  
Bei Analyse der pränatalen Faktoren konnte gezeigt werden, dass das AIS mit einer er-
höhten Rate an NEK-Fällen assoziiert ist (Ducey et al. 2015; Been et al. 2013; Sood et al. 
2011). 
Abbildung 1: Zusammenfassende Abbildung über in der Literatur diskutierte Einfluss-
faktoren der NEK 
Zusammenfassend sind höheres Gestationsalter und Geburtsgewicht sowie die früh be-
ginnende und regelmäßige Ernährung mit Frauenmilch und die pränatale Steroidgabe un-
umstrittene Faktoren, die sich protektiv auswirken. 
3.1.5 Diagnose, Stadien und Klinik 
Die Diagnose NEK ist eine klinische Diagnose. Betroffene Kinder fallen zuerst durch 
gastrointestinale (GI) Symptome, geblähtes Abdomen, schlechte Nahrungsverträglichkeit 
und gastroösophagealen Reflux auf und können schleimig-blutige Stühle absetzen (Foglia 
1995). Beim Verdacht auf eine NEK ist ein Röntgenbild des Abdomens obligat. Als pa-
thognomonisch für eine NEK gelten dabei eine Gasansammlung im portalvenösem Ge-
biet, Luft in der Darmwand oder eine Kombination aus beidem (Bohnhorst 2013; Foglia 
1995). Auch geblähte oder luftgefüllte Darmschlingen, die sich bei wiederholten Rönt-
genaufnahmen nicht verändern, sind frühe Warnzeichen, die an eine NEK denken lassen 
sollten. Im Falle einer Perforation findet sich intraabdominell freie Luft (Huda et al. 2014; 
Foglia 1995). 
Die klassischen Röntgenzeichen sind jedoch keinesfalls bei allen Patienten nachweisbar, 
deshalb kann zur Diagnostik auch Ultraschall eingesetzt werden. Erfahrene Untersucher 
können Luft in der Darmwand, portalvenöse Gasansammlungen, Veränderungen der 
Darmwand (Dicke, Perfusion, Granula) und verringerte Motilität des Darmes detektieren 




Abgesehen von den GI Symptomen wird bei an NEK erkrankten Kindern von Lethargie, 
Temperaturschwankungen und teilweise von einer blauen Färbung des Abdomens berich-
tet (Berchtold und Trentz 2001). 
Die Diagnosekriterien modifiziert nach Bell sind im Abschnitt 5.4 „NEK-Stadien und 
Behandlungsstandards am Universitätsklinikum Leipzig“ beschrieben. 
3.1.6 Therapie 
Nach der Diagnosestellung ist die Stabilisierung des betroffenen Kindes primäres Ziel der 
Behandlung. Dazu werden Nahrungspause, entlastende Magensonde, parenterale Ernäh-
rung und teilweise systemische Antibiose genutzt (Lee und Polin 2003). 
Eine operative Intervention in Form einer Laparotomie wird bei zirka 50 % der mit NEK 
diagnostizierten Kinder nötig, wenn sich eine klinische Verschlechterung oder Zeichen 
einer Perforation zeigen (Kastenberg und Sylvester 2013). Eine intestinale Perforation 
gilt als absolute OP-Indikation. Dabei werden offensichtlich nekrotische Areale entfernt 
und die noch gesunden Resektionsränder des Darms als Stoma ausgeleitet, um eine an-
dauernde Entlastung des Darms zu ermöglichen. Bei lokalen Nekrosen kann die primäre 
Anastomose nach Resektion erwogen werden (Lee und Polin 2003; Ricketts 1994). 
Eine weitere Option, die vor allem bei instabilen, sehr kleinen NEK-Patienten gern ge-
nutzt wird, ist die primäre Peritonealdrainage (PPD). Ursprünglich war die Methode ge-
dacht, um eben diesen Kindern eine Überbrückung der Akutproblematik bis zur OP-Fä-
higkeit zu ermöglichen, aber es zeigte sich, dass die PPD auch als alleinige Therapieop-
tion Potential hat und einige so therapierte Kinder keine Laparotomie benötigten (Ein et 
al. 1977). In vergangenen Jahren wurde durch mehrere Studien gezeigt, dass die PPD der 
Laparotomie in Hinblick auf das Überleben der Kinder nicht unterlegen ist. Besonders, 
da durch die PPD in Lokalanästhesie auf die für die Laparotomie nötige Allgemeinanäs-
thesie verzichtet werden kann, sind für diese Intervention auch instabile, schwerer er-
krankte Kinder geeignet (Raval et al. 2013; Rees et al. 2008; Moss et al. 2006; Lee und 
Polin 2003; Moss et al. 2001; Ein et al. 1990). 
3.1.7 Zusammenfassung NEK 































•Veränderungen der Dicke und Perfusion der 
Darmwand
•Granula in der Darmwand
•Verringerte Motilität
•Luft in der Darmwand
•Gasansammlung im portalvenösen Gebiet
• Röntgen
•persistierend geblähte, luftgefüllte 
Darmschlingen
•Luft in der Darmwand
•Gasansammlung im portalvenösen Gebiet














•Laparotomie bei klin. Verschlechterung oder 
Perforation in Allgemeinanästhesie
•Entfernung der nekrotischen Areale












3.1.8 Prognose inklusive Komplikationen 
Es versterben laut Literatur zwischen rund 40 % (Fisher et al. 2014) und 50 % der Kinder, 
die auf Grund der NEK eine Operation benötigten (Shah et al. 2012; Ladd et al. 1998). 
Bei Überlebenden droht in zirka 20% der Fälle ein Kurzdarmsyndrom (Sheng et al. 2016; 
Murthy et al. 2014; Horwitz et al. 1995). 
Im Hinblick auf die auxologischen Parameter Körpergewicht, Körperlänge und Kopfum-
fang entsprechen die NEK-Überlebenden im Alter von 18 - 24 Monaten der gesunden 
Vergleichsgruppe. Allerdings sind sowohl die geistige, als auch die psychomotorische 
Entwicklung im Vergleich zur Normalgruppe retardiert (Dilli et al. 2012; Shah et al. 2012; 
Soraisham et al. 2006). 
3.2 Fokale Intestinale Perforation 
3.2.1 Die Geschichte der FIP 
Zu Beginn der Forschung um die NEK und gastrointestinale Perforationen im Allgemei-
nen gab es sehr wenige klar zu differenzierende Fälle, sodass alle gastrointestinalen Per-
forationen unklaren Ursprungs gemeinsam analysiert wurden (Lloyd 1969). In den 80er 
Jahren des letzten Jahrhunderts wurden Unterschiede zwischen Kindern mit NEK und 
einer Gruppe von Kindern entdeckt, die nur eine einzelne intestinale Perforation ohne 
Nekrose hatten (Aschner et al. 1988; Nagaraj et al. 1981). Die Unterschiede wurden seit-
her weiter untersucht und die FIP wurde als eigenständige Entität etabliert (Eicher et al. 
2012; Buchheit und Stewart 1994; Meyer et al. 1991). In den USA wurde die FIP vom 
Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and Human Development 
(kurz NICHD) 2002 als selbstständige Diagnose anerkannt (Gordon und Attridge 2009). 
Allerdings ist bis heute die Debatte nicht abgeschlossen, ob es sich nicht auch um unter-
schiedliche Ausprägungen der selben Erkrankung handelt, sodass oft beide Erkrankungen 
gemeinsam analysiert werden (Härtel et al. 2016; Shah et al. 2015). 
3.2.2 Epidemiologie 
Die Angaben zur Inzidenz der FIP variieren. Bei Kindern mit einem Geburtsgewicht  
≤ 1500 g liegt die Inzidenz bei zirka 1% (Fischer et al. 2015), bei Frühgeborenen  
≤ 1000 g bei 3 – 7 % (Fischer et al. 2015; Novack et al. 1994; Meyer et al. 1991). 
3.2.3 Pathologie 
Im Gegensatz zur NEK zeigt sich bei einer FIP ein makroskopisch gesunder Darm mit 
einer singulären Perforation. Mikroskopisch zeigt sich an dieser Läsion eine moderate bis 




Nekrose oder Schädigung aller Darmwandschichten (Nagaraj et al. 1981). Eine lympho-
zytäre Infiltration sowie eine Ausdünnung bis hin zu einer Lücke in der Muskularis im 
Bereich der Perforationsstelle wurden beschrieben (Kubota et al. 2007). Weiterhin zeigt 
sich eine lokale Entzündungsreaktion mit einem submukösem Ödem im Bereich der gut 
definierten Perforationsstelle (Hwang et al. 2003). 
3.2.4 Diagnose und Klinik 
Die Diagnose der FIP erfolgt zunächst klinisch. Das Spektrum ist dabei allerdings weit 
gefächert und reicht von nur wenig beeinträchtigten Kindern mit veränderten Allgemein-
symptomen (Apnoe, Bradykardie, Temperaturschwankungen, Azidose) bis zu plötzlicher 
Verschlechterung des Zustandes mit eindeutigen abdominellen Symptomen (Fischer et 
al. 2015; Aschner et al. 1988). Dazu zählen Blau- oder Schwarzfärbung des Abdomens 
durch Mekoniumaustritt in die freie Bauchhöhle und blutige Stühle (Aschner et al. 1988). 
Das Röntgen des Abdomens zeigt meist, jedoch nicht immer, ein Pneumoperitoneum (Fi-
scher et al. 2015; Aschner et al. 1988). Zur Diagnosefindung wird deshalb ebenfalls Ult-
raschall eingesetzt. Hier kann mekoniumhaltige freie Flüssigkeit nachgewiesen werden, 
was die Perforation beweist (Fischer et al. 2015). 
3.2.5 Risikofaktoren 
Wie auch bei der NEK sind bei der FIP das Gestationsalter und das Geburtsgewicht die 
Hauptrisikofaktoren (Buchheit und Stewart 1994; Novack et al. 1994; Meyer et al. 1991). 
Die Indometacingabe wird kontrovers als Risikofaktor diskutiert. Einige Autoren zeigen 
einen Zusammenhang auf (Nagaraj et al. 1981), andere belegen das Gegenteil (Schmidt 
et al. 2001). Mehrere kleinere (Sharma et al. 2010; Shorter et al. 1999) und eine große, 
multizentrische Studie, die mehr als 600 an FIP erkrankte Kinder einschloss (Attridge et 
al. 2006), konnten zeigen, dass die Gabe von Indometacin in den ersten drei Lebenstagen 
mit einem vermehrten Auftreten einer FIP assoziiert ist. 
Eben diese Studie beschrieb auch, dass der Gebrauch von Hydrocortison in den ersten 
drei Lebenstagen zu einer erhöhten Inzidenz von FIP führt (Attridge et al. 2006). Für 
postnatal appliziertes Dexamethason konnte ein Zusammenhang mit dem gehäuften Auf-
treten der FIP gezeigt werden (Watterberg et al. 2004; Gordon et al. 2001; Stark et al. 
2001). 
Ein stärkerer Zusammenhang zwischen dem RDS und der FIP im Vergleich zu dem RDS 
und der NEK konnte von Okuyama gezeigt werden (Okuyama et al. 2002). 
Eine Korrelation zwischen dem Auftreten eines AIS und einer FIP wurde ebenfalls belegt 




Weitere Faktoren, von denen vermutet wird, dass sie mit FIP in Zusammenhang stehen, 
sind Infektionen mit Candida (Holland et al. 2003; Adderson et al. 1998; Novack et al. 
1994) und Staphylokokkus epidermidis (Holland et al. 2003; Novack et al. 1994; Meyer 
et al. 1991). 
Der Einfluss der Ernährung wird kontrovers diskutiert. So finden sich Fälle von FIP so-
wohl bei Kindern, die nie vor der Diagnosestellung enteral ernährt wurden (Aschner et 
al. 1988), als auch bei Kindern, die enteral Nahrung erhalten hatten (Buchheit und Stewart 
1994). 
3.2.6 Therapie 
Es können sowohl die Primäre Peritonealdrainage, als auch die Laparotomie zur Therapie 
genutzt werden (Eicher et al. 2012). Ähnlich wie im Kapitel 3.1.6 „Therapie der NEK“ 
beschrieben, wird auch bei der FIP die PPD eher bei nicht-operationsfähigen Kindern 
eingesetzt und häufig von einer Laparotomie zu einem späteren Zeitpunkt gefolgt (Eicher 
et al. 2012; Rees et al. 2008). Die Überlegenheit einer Methode ist bisher nicht bewiesen 
(Stokes et al. 2014). 
Als Alternative zum Stoma ist auch die Übernähung der Perforationsstelle eine Option in 












•Blau- oder Schwarzfärbung von 























•Laparotomie mit Entfernung der 
Perforationsstelle
•Primäre Anastomose oder Ausleitung 













Die perioperative Mortalität der FIP ist mit 19 % um zirka die Hälfte niedriger als die 
aller NEK-Fälle (Fisher et al. 2014). 
Einige Arbeiten zeigten, dass FIP-Kinder im korrigierten Alter von 18-22 Monaten in 
ihrer neurologischen Entwicklung Defizite im Vergleich mit der Normalpopulation auf-






Ziel der Arbeit ist es, die in der Literatur diskutierten Einflussfaktoren auf die Entstehung 
einer NEK oder FIP anhand der am UKL im Zeitraum von Januar 2008 bis Dezember 
2014 geborenen Frühgeborenen mit einem Geburtsgewicht von unter 1000 g zu untersu-
chen. Dabei soll ein Augenmerk auf eine Subgruppenanalyse der Kinder mit einem Ge-
burtsgewicht unter 750 g und einem Gestationsalter unter 25 vollendeten SSW gelegt 
werden, um diese Risikopopulationen einzeln untersuchen zu können. Im Speziellen wer-
den gegebenenfalls bestehende Unterschiede zwischen den mit NEK und mit FIP diag-
nostizierten Kindern im Vergleich zu gesunden Kindern evaluiert. Weiterhin sollen die 
beiden Erkrankungen miteinander verglichen werden, um Gemeinsamkeiten und eventu-
elle Unterschiede aufzeigen zu können und so gegebenenfalls die Behandlung optimieren 




5 Materialien und Methoden 
5.1 Patienten 
In dieser retrospektiven Studie wurden alle Kinder, die zwischen Januar 2008 und De-
zember 2014 mit einem Geburtsgewicht von unter 1000 g (ELBW) am Universitätsklini-
kum Leipzig geboren wurden, analysiert. Ausgeschlossen wurden Kinder mit erheblichen 
Fehlbildungen (z.B. Meningomyelozele, erhebliche Herzfehler: TGA, Fallot-Tetralogie). 
Die Grenze von 1000 g wurde festgelegt, da eine NEK/FIP nahezu ausschließlich bei 
diesen Kindern auftritt. Eine Steigerung des Einschluss-Geburtsgewichtes auf beispiels-
weise 1500 g war nach der Pilotanalyse nur mit einer geringen Steigerung der Fallzahl 
verbunden. Insgesamt wurden 346 ELBW-Kinder im Analysezeitraum eingeschlossen. 
Von diesen entwickelten 36 eine GI-Komplikation (NEK oder FIP). Es wurden beide 
Krankheitsbilder zusammen betrachtet, da sie sich in der Frühphase sehr ähneln und die 
Behandlung prinzipiell gleich erfolgt. 
Die Analyse der Gesamtpopulation aller ELBW-Kinder findet sich allerdings nur im An-
hang, da aufgrund der großen Ungleichheit der Gruppen (mit / ohne Komplikation) ins-
besondere hinsichtlich des GA ein Vergleich nicht sinnvoll war. 
5.2 Einteilung in Auswertungsgruppen 
5.2.1 Untergruppen Gewicht / Gestationsalter 
Aufgrund des großen Unterschieds zwischen der Gruppe der erkrankten Kinder im Ver-
gleich zu den nicht erkrankten Kindern im Geburtsgewicht wurde eine ROC-Kurve für 
das Geburtsgewicht erstellt. Diese zeigt bei einem Gewicht von 741 g die höchste Sensi-
tivität (83,3 %) bei gleichzeitig annehmbarer Spezifität (60,3 %) für die Diagnose GI-
Komplikation. Aufgrund der gebräuchlichen Einteilung wurde dann die gesamte Analyse 
für Kinder unter 750 g mit 168 Kindern (30 davon mit intestinaler Komplikation) wieder-
holt. 
Auch beim Gestationsalter finden sich zwischen der Gruppe der erkrankten Kinder und 
der Gruppe der gesunden Kinder große Unterschiede. Obwohl diese durch die Reduktion 
auf 750 g reduziert werden konnten, wurde dennoch eine eigenständige Analyse für die 
Kinder durchgeführt, die vor der 25. SSW geboren wurden. Die ROC-Kurve hat bei  
172 d eine Sensitivität von 61 % bei einer Spezifität von 90 % für die Diagnose GI-Kom-
plikation. Es wurde auf 175 d (entspricht 25 SSW) aufgerundet. Durch diese Teilung 
(Geburtsgewicht unter 750 g und Geburt vor der vollendeten 25. SSW) blieben 65 Kinder 





Da NEK und FIP als zwei unterschiedliche Entitäten mit sehr verschiedenem Verlauf 
angesehen werden, wurde eine Analyse für Kinder, die an NEK erkrankten getrennt von 
an FIP erkrankten Kindern durchgeführt. Auch ein direkter Vergleich der beiden erkrank-
ten Gruppen erfolgte. 
Zur Einteilung der Patienten in die Diagnosegruppen NEK oder FIP wurden in erster In-
stanz nicht die klinischen Parameter herangezogen, weil es hier zu einer zu geringen 
Trennschärfe gekommen wäre. Stattdessen wurde sich in dieser Arbeit an den histopa-
thologischen Begutachtungen der Operationsresektate aus dem Institut für Pathologie des 
Universitätsklinikums Leipzig orientiert, da diese aus unserer Sicht am verlässlichsten 
eine Diagnose zulassen. Ein Kriterium für die Diagnose NEK ist die koagulative oder 
hämorrhagische Nekrose der gesamten Darmwand mit einer Schädigung der Muko-
sastruktur. Weiterhin ist eine ausgedehnte Entzündungsreaktion mit Infiltration von 
neutrophilen Granulozyten, die über die nekrotischen Areale hinaus (beispielsweise bis 
an die Resektionsränder) sichtbar ist, diagnosebeweisend. Charakterisierend für die FIP 
ist hingegen eine isolierte Ulzeration der Mukosa mit einem submukösen Ödem und einer 
Entzündungsreaktion, die durch Lymphozyteninfiltrate gekennzeichnet ist (Hwang et al. 
2003). Auch Monate nach der akuten Situation ist der Darm eines FIP-Patienten noch 
durch gut einen entwickelten Plexus myentericus und intakte Ganglienzellen erkennbar 
(Kubota et al. 2007), wohingegen bei NEK-Patienten nicht nur in der Akutsituation, son-
dern auch viel später noch Schäden in eben diesen Strukturen typisch sind (Zhou et al. 
2013). Aufgrund dieser gesicherten Tatsache wurde die endgültige Diagnose (und somit 
die Unterscheidung zwischen NEK und FIP) bei einigen Patienten erst retrospektiv, bei-
spielsweise im Rahmen der Stomarückverlagerung durch Analyse des Stomaresektats, 
gestellt. 
Für vier der NEK/FIP-Patienten ließen sich keine Pathologiegutachten finden. Das lag 
daran, dass zwar eine Operation stattfand, intraoperativ aber keine Perforationsstelle ge-
funden wurde oder die klar demaskierten Areale belassen wurden. Aufgrund der Klinik 
ließ sich jedoch auch bei diesen vier Fällen eine eindeutige Zuordnung zu einer der zwei 
Diagnosegruppen treffen. 
Es zeigte sich, dass nur neun der Kinder mit einem Geburtsgewicht von unter 750 g der 
FIP-Gruppe zuzuordnen waren. Somit wurde entschieden, hier beide Entitäten als GI-
Komplikation gemeinsam zu analysieren. 
In Übereinstimmung mit dem wissenschaftlichen Standard wurden alle Fälle mit NEK 
Stadium I nach Bell (Verdacht auf NEK) ausgeschlossen. Die genaue Stadieneinteilung 






Sämtliche klinische und paraklinische Daten wurden aus den verfügbaren Datenbanken 
Neodat® und dem Patientendatenmanagementsystem Copra® extrahiert. Wenn nötig, 
wurde die im Datenmanagementsystem HYDMedia® eingescannte Patientenakte gleich-
ermaßen benutzt. Die Histologiegutachten wurden entweder den eingescannten Patien-
tenakten entnommen oder speziell vom Pathologischen Institut angefordert. Die genann-
ten Programme werden am Universitätsklinikum Leipzig im Stationsalltag von Ärzten 
und Schwestern genauestens geführt und stellen somit eine ausreichend vertrauenswür-
dige Datengrundlage dar, wenn auch retrospektiv Datenfehler nie ausgeschlossen werden 
können. 
Die Auswahl der Studienvariablen erfolgte nach einem eingehenden Studium der aktuel-
len Literatur (siehe Einleitung). 
5.3.1 Basisdaten prä-, peri- und postnatal 
Als Basisdaten wurden SSW, Geschlecht, Mehrlingsstatus, Geburtsgewicht, Körperlänge 
und Kopfumfang mit dem jeweils zugehörigen Perzentilenwert, Nabelschnurarterien - 
pH-Wert (NApH-Wert) und Apgarwerte (5 und 10 Minuten nach Geburt) erhoben. Eine 
Asphyxie wurde definiert als ein Apgar-Wert 5 Minuten nach der Geburt unter 5. 
An pränatalen Faktoren wurden Lungenreifemedikation (Kortikosteroide), mütterlicher 
CRP-Wert (größer oder kleiner als 12 mg/dl), Wehenhemmung (Tokolyse) und vorzeiti-
ger Blasensprung analysiert. Perinatal wurde die Entbindungsart und das Vorliegen einer 
Chorioamnionitis erfasst. 
Paraklinisch wurde nach der Geburt der Hämatokritwert (Hk) erfasst und ausgewertet, 
wobei der Mittelwert aus bis zu drei Messungen innerhalb von 24 h herangezogen wurde. 
Die Hämatokritmessungen erfolgten in einem Blutgasanalysegerät (ABL 800 Flex®, Ra-
diometer, Copenhagen, Dänemark). Des Weiteren wurde für jede Subpopulation ein Cut-
off-Wert entsprechend der 25. Perzentile der Hämatokritwerte errechnet. Anschließend 
wurde analysiert, welcher Anteil der gesunden und kranken Kinder einen Hämatokritwert 
unterhalb der 25. Perzentile hatte. 
5.3.2 Nahrungsassoziierte Faktoren 
Der Nahrungsaufbau wird am Universitätsklinikum Leipzig durch eine Flüssigkeits- und 
Nährstoffbilanz genau überwacht. Obwohl parenterale Ernährung eingesetzt wird, wird 
vom ersten Lebenstag an versucht, auch oral Nahrung zuzuführen. Hierbei wird, so vor-
handen, Kolostrum favorisiert. Wie international üblich wird das Blut der Mutter auf 
CMV-IgG-AK getestet. Im Falle einer durchgemachten Infektion (IgG positiv) wird die 




alternativ rohe Frauenmilch (von IgG negativen Müttern) gefüttert. Um eine optimale 
Eiweißzufuhr gewährleisten zu können, wird der Muttermilch, beziehungsweise der Frau-
enmilch, ein Fortifier (Aptamil® Frauenmilchsupplement) zugesetzt. Bei Fortifiern han-
delt es sich um ein pulverförmiges Substrat, welches Eiweiß, Kohlenhydrate, Mineral-
stoffe, Spurenelemente und Vitamine enthält. Falls keine Muttermilch zur Verfügung 
steht und die Eltern nicht einwilligen, das Kind mit Frauenmilch versorgen zu lassen, 
beginnt die orale Ernährung bei Frühgeborenen unter 1500 g mit Frühgeborenennahrung. 
Die angestrebte Fütterungsmenge wird im Laufe der ersten Lebenswoche langsam nach 
den Möglichkeiten des Kindes gesteigert und liegt ab Beginn der zweiten Lebenswoche 
bei täglich 160 – 180 ml/kg, was jedoch nicht immer zu diesem Zeitpunkt schon erreicht 
wird. 
Für die Analyse wurden folgende Parameter erhoben: 
Nahrungsaufbau: 
- Erste Fütterung  
- Fütterungsmenge bis zum 5. Lebenstag 
- Fütterungsmenge bis zum 7. Lebenstag 
- Gewichtszunahme bis zum 5. Lebenstag 
- Gewichtszunahme bis zum 7. Lebenstag 
- Zeitpunkt der vollen enteralen Ernährung (im Abschnitt Outcome) 
 
Ausscheidungsverhalten 
- Anzahl des Erbrechens / Spuckens bis zum 5. Lebenstag 
- Anzahl des Erbrechens / Spuckens bis zum 7. Lebenstag 
- Frequenz des Stuhlgangs bis zum 5. Lebenstag 
- Frequenz des Stuhlgangs bis zum 7. Lebenstag 
- Anzahl der Darmspülungen bis zum 5. Lebenstag 
- Anzahl der Darmspülungen bis zum 7. Lebenstag 
 
Der Parameter „Erste Fütterung“ wurde aufgeteilt in die Erhebung der Lebensstunde, in 
der das Kind das erste Mal oral Nahrung aufnahm, ob dieser Zeitpunkt vor der 14. Le-
bensstunde (Hamilton et al. 2014) lag und ob es sich bei der ersten Nahrungsaufnahme 
um Glucose handelte. War dies der Fall, wurde erhoben, für wie viele Stunden das Kind 
nur Glucose erhielt, bevor oral Milch gefüttert wurde. Die übrigen Ernährungs- und Aus-
scheidungsverhalten abbildenden Faktoren wurden jeweils zum Zeitpunkt des fünften 
und siebten Lebenstages erhoben. Lebenstage wurden, ohne Rücksicht auf Stunden-
genauigkeit, vom Tag der Geburt an gezählt. Folglich beginnt beispielsweise der zweite 
Lebenstag eines am 5. Mai geborenen Kindes am 6. Mai, auch wenn das Kind um 23:59 




Selbstverständlich wurden für alle bis zum 5. / 7. Lebenstag schon manifest erkrankten 
Kinder (bezüglich GI-Komplikation) die am 5. / 7. Lebenstag erhobenen Werte aus den 
Analysen ausgeschlossen. Die oben genannten Werte wurden ursprünglich auch für den 
14. Lebenstag erfasst, allerdings waren die meisten Kinder am 14. Lebenstag schon er-
krankt, sodass eine entsprechende Analyse mit Inklusion des Nahrungsaufbaus bis zum 
14. Lebenstag abgebrochen wurde. 
Zur Bestimmung der Fütterungsmenge wurden aus den digitalen Patientenakten die ente-
ral gegebenen Fütterungsvolumina der entsprechenden Tage addiert, sodass es sich bei 
den Werten um Gesamtangaben der gefütterten Volumina an den Tagen 5 beziehungs-
weise 7 handelt. Außerdem wurde von den pflegenden Mitarbeitern erhoben, ob und wie 
oft die Kinder erbrochen beziehungsweise gespuckt, Mekonium (bzw. Folgestuhl) abge-
setzt hatten und mittels Darmspülung angespült wurden (digitale Patientenakte). Auf-
grund der Kontinuität beider wurde bewusst kein Unterschied zwischen Erbrechen und 
Spucken gemacht. Folgend wird deshalb der Begriff Erbrechen/Spucken verwendet. Die 
Gewichtszunahme konnte aufgrund fehlender Daten nicht für alle Kinder am fünften und 
siebten Lebenstag analysiert werden. 
5.3.3 Beatmung und Medikamente 
Es wurden die Art der Atemhilfe (maschinelle Beatmung oder Continuous Positive 
Airway Pressure - CPAP) und der Sauerstoffbedarf am siebten Lebenstag erfasst. 
Folgende Medikamente wurden in die Auswertung aufgenommen: 
- Indometacin / Ibuprofen 
- Dexamethason  
- Antibiotika 
- Ranitidin / Pantoprazol 
- Opioide 
Die Antibiotikagabe wurde nur in die vorliegende Studie eingeschlossen, wenn ein oder 
mehrere Antibiotika innerhalb der ersten 14 Lebenstage über fünf oder mehr Tage hinweg 
als initiale Medikation verabreicht wurden (Cotten et al. 2009). Bei den von einer intes-
tinalen Erkrankung betroffenen Kindern wurde die Antibiotikagabe nur dokumentiert, 
wenn sie über fünf oder mehr Tage vor dem Auftreten der NEK beziehungsweise der FIP 
stattfand. 
Zur Hemmung der Magensäureproduktion wurden in Übereinstimmung mit den aktuellen 
Empfehlungen Ranitidin aus der Gruppe der H2-Antihistaminika und Pantoprazol aus der 
Gruppe der Protonenpumpeninhibitoren eingesetzt. Für Ranitidin wurde bereits gezeigt, 
dass es mit NEK assoziiert ist (Zvizdic et al. 2016; Bilali et al. 2013), für Pantoprazol 




Bei den Kindern, die an einer GI-Komplikation erkrankten, wurde der Opiateinsatz do-
kumentiert, wenn er vor der Diagnosestellung erfolgte. Am Universitätsklinikum Leipzig 
wurde hierfür Morphin sowie Fentanyl eingesetzt. Morphin wurde in der Regel als Ein-
zelgabe in der Dosis 0,01 mg/kg (bei spontan atmenden Kindern) oder 0,05-0,1 mg/kg 
(bei beatmeten Kindern) appliziert. Fentanyl wurde als Einzelgabe für schmerzhafte Ein-
griffe, Intubationen etc. (1-5 µg/kg) oder als Dauerinfusion (1-5 µg/kg*h) eingesetzt. 
Alle Kinder erhielten zur Vitaminversorgung initial ab dem ersten Lebenstag intravenös 
Vitamine in Form von Soluvit® (1-1,5 ml/kg/d) oder Vitintra® (3ml/kg/d). 
5.3.4 Typische Frühgeborenen-Problematiken und Outcome-Parameter 
In der vorliegenden Studie wurden das Atemnotsyndrom des Frühgeborenen (Respiratory 
Distress Syndrome – RDS), der Persistierende Ductus Arteriosus (PDA), die Frühgebo-
renen-Retinopathie (Retinopathy of Prematurity – ROP), Intraventrikuläre Blutungen (In-
traventriculare Hämorrhagie – IVH), die Periventrikuläre Leukomalazie (PVL) und die 
Bronchopulmonale Dysplasie (BPD) in Assoziation zur NEK/FIP analysiert. Dabei 
wurde das RDS nach gestellter Diagnose aufgrund von Klinik und Diagnostik aufgenom-
men (Sweet et al. 2013). Die Diagnose PDA wurde erfasst, wenn eine Behandlung des 
PDA nötig war. Die ROP wurde eingeteilt in die Kategorie ROP I+II und die Kategorie 
ROP > II, je nach Schweregrad der Retinopathie. Bei der IVH wurden zwei Gruppen 
entsprechend des Schweregrades und der Prognose gebildet. Die erste Gruppe beinhaltet 
die IVH Grad I und Grad II, die Zweite schließt die IVH Grade III und IV ein (Burstein 
et al. 1979). Eine PVL wurde diagnostiziert, wenn sich in der weißen Substanz des Ge-
hirns multiple Zysten finden (Tsuji et al. 2014). Die Einteilung der BPD erfolgte in drei 
Stadien 1 (leicht), 2 (moderat) und 3 (schwer) nach Bancalari (Jobe und Bancalari 2001). 
Eine Analyse erfolgte getrennt für ein BPD-Stadium > Grad 1. 
Tod und Sepsis wurden ebenfalls erfasst. Dabei wurden Todestag und Tag des Auftretens 
der Sepsis erfasst. Die Sepsisfälle wurden weiter unterteilt in Frühsepsis (early onset sep-
sis - EOS) und Spätsepsis (late onset sepsis - LOS), wenn der Zeitpunkt des Auftretens 
zweifelsfrei festgestellt werden konnte. 
Als Outcome-Parameter wurden auch die Länge der Hospitalisierung, das errechnete Ge-
stationsalter bei Entlassung, das Entlassungsgewicht und der Zeitpunkt der komplett en-
teralen Ernährung untersucht. 
5.3.5 Ausschluss von prä- und perinatalen Einflüssen auf die Analyse der 
untersuchten postnatalen Einflussfaktoren 
Alle Fälle einer intestinalen Komplikation bis zum dritten Lebenstag wurden von der hier 
erfolgten Analyse der medikamentösen, ernährungs- und therapieassoziierten Faktoren 




ausgeschlossen. Nach unserer Auffassung ist eine so früh auftretende GI-Komplikation 
nicht durch neonatale Behandlungsvarianten getriggert. Vielmehr liegt die Vermutung 
nahe, dass die Erkrankung schon durch bereits intrauterin vorliegende Faktoren ausgelöst 
wird, die folglich neonatal nicht vermieden werden können. 
5.4 NEK-Stadien und Behandlungsstandards am 
Universitätsklinikum Leipzig 
1978 wurde die NEK von Bell und Mitarbeitern in drei Stadien eingeteilt, die wiederum 
in je zwei Unterkategorien A und B aufgeschlüsselt wurden (Bell et al. 1978). In den 
letzten 40 Jahren haben sich die diagnostischen Möglichkeiten und das Verständnis der 
NEK gewandelt, sodass man heute von der modifizierten Bell-Klassifikation spricht. 
Im Stadium I der NEK finden sich systemische Zeichen, wie Körpertemperaturschwan-
kungen, Apnoe, Bradykardie und eine verminderte Sauerstoffsättigung des Blutes. Auch 
intestinale Symptome wie Magenreste, leichte abdominelle Blähung und okkultes Blut 
im Stuhl sind teilweise nachweisbar. Es finden sich jedoch weder auffällige Laborpara-
meter, noch lassen sich radiologisch Zeichen der NEK erkennen. Deshalb wird das Sta-
dium I unter „Verdacht auf NEK“ zusammengefasst. 
Im Stadium II, der nachgewiesenen, aber milden NEK, finden sich zusätzlich zu den oben 
genannten systemischen Zeichen häufig eine metabolische Azidose sowie Thrombozyto-
penie. Radiologisch sind in diesem Stadium eine Pneumatosis intestinalis und dilatierte 
Darmschlingen nachweisbar. 
Das Stadium III beschreibt ein schweres Krankheitsbild mit Zeichen einer Peritonitis und 
/ oder eines Pneumoperitoneums. 
Tabelle 1 zeigt die Stadien der NEK nach der modifizierten Bell-Klassifikation, wobei 
die Symptome mit steigendem Stadium zu den Symptomen der niedrigeren Stadien hin-





Tabelle 1: Stadieneinteilung (modifiziert nach Bell et al. (Bell et al. 1978)) 





















Keine oder  
unspezifisch 
I B Verdacht auf 
NEK 
Wie  
Stadium I A 
Frisches Blut 
im Stuhl 
Keine oder  
unspezifisch 
II A Milde NEK Wie  


































Wie Stadium II B 
III B Schwere NEK Wie  
Stadium III A 
Wie  
Stadium III A 
Pneumoperitoneum 
 
Im Fall der 2008 bis 2014 am Universitätsklinikum Leipzig geborenen Kinder wurde bei 
klinischem Verdacht auf NEK/FIP zunächst eine Sonographie des Abdomens durchge-
führt. Dabei wurde vor allem nach echoreicher (mekonium- oder nahrungshaltiger) freier 
Flüssigkeit gesucht. Gleichzeitig wurde die Darmmotilität beurteilt. Mittels Dopplerso-
nographie wurde nach Luft im Pfortadersystem gesucht. Bei Hinweisen auf eine NEK 
erfolgte eine Röntgenuntersuchung zum Nachweis von abdominaler freier Luft. Bei ei-




umgehend eine Laparotomie. Gleichzeitig erfolgte eine Nahrungskarenz und die Therapie 
mit Antibiotika und Pantoprazol. 
5.5 Statistik 
Die aus den Datenbanken enthobenen Daten wurden mit Hilfe des Statistikprogramms 
IBM SPSS Statistics 22® ausgewertet. 
Zur Analyse von quantitativen Merkmalen wurde der t-Test für zwei unabhängige Stich-
proben eingesetzt. Auf einen Vortest auf Normalverteilung (zum Beispiel mit dem 
Shapiro-Wilk-Test) wurde entsprechend der Empfehlung von Sawilowski und Blair ver-
zichtet (Sawilowsky und Blair 1992). Auch einer möglichen Ungleichheit der Varianzen 
wurde Rechnung getragen. Entsprechend der Empfehlung von Gastwirth et al. wurde ge-
nerell der modifizierte t-Test nach Welch eingesetzt (Gastwirth et al. 2009). 
Für qualitativ verteilte Merkmale erfolgte der Häufigkeitsvergleich mit Hilfe des Exakten 
Tests nach Fisher. Will man den Zusammenhang zweier untersuchter Merkmale prüfen, 
die keine metrische Skalierung, sondern eine kategoriale zeigen, stellt man sie in einer 
Kontingenztafel dar und führt einen Signifikanztest auf Unabhängigkeit durch. Häufig 
wird hierfür der Chi-Quadrat-Test verwendet. Dieser hat allerdings nur Gültigkeit, wenn 
die Gesamtstichprobe größer als 40 ist und maximal 20 % der erwarteten Häufigkeiten 
kleiner als fünf sind. Da dies nicht bei allen hier durchgeführten Untersuchungen der Fall 
war, wurde von Beginn an Fishers Exakter Test gewählt, der keine Anforderungen an den 
Stichprobenumfang stellt und auch bei kleinen Fallzahlen zuverlässige Ergebnisse liefert. 
Zum Nachweis statistisch signifikanter Unterschiede wurde die Grenze bei p < 0,05 ge-
setzt. Die statistische Beratung erfolgte durch das Institut für Medizinische Informatik, 





Die Analyse der Gesamtpopulation aller ELBW-Kinder findet sich im Kapitel 10.1 „Ge-
samtheit der Studienpopulation bis 1000 g Geburtsgewicht“ im Anhang. 
6.1 Gesamtheit der Studienpopulation bis 750 g Geburtsgewicht 
6.1.1 Epidemiologie 
Von den 168 untersuchten Kindern erlitten 30 eine NEK/FIP (siehe Tabelle 2). 
Die Spannbreite der Gestationsalter zum Geburtszeitpunkt variiert von 23+1 SSW bis 
30+2 SSW. 
Tabelle 2: Anzahl der NEK/FIP Fälle pro Anzahl der Geburten pro Schwanger-




Anzahl NEK/FIP / Geburten pro Jahr 
 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 ∑  
2008-2014 
23 0/1 2/2 0/1 0/1 1/4 0/1 1/4 4/14 
24 0/3 3/9 1/9 1/7 2/9 0/6 3/8 10/51 
25 0/6 0/5 1/5 2/6 2/12 2/9 0/6 7/49 
26 0/3 4/4 0/1 0/1 1/6 1/1 1/3 7/19 
27 0/5 0/1 1/2 0/1 0/1 0/1 0/2 1/13 
28 0/0 0/3 0/2 0/4 0/2 0/0 0/2 0/13 
29 0/1 0/0 0/1 0/2 0/1 0/2 1/1 1/8 
30 0/1 0/0 0/0 0/0 0/0 0/0 0/0 0/1 
Gesamt 0/20 9/24 3/21 3/22 6/35 3/20 6/26 30/168 
 
Ein Großteil der Erkrankungsfälle zeigte sich bei Kindern mit einem Gestationsalter von 
der vollendeten 23. bis zur 26. SSW. Der Anteil der Kinder mit GI-Komplikationen an 
allen Erkrankten lag in der 23., 24., 25. und 26. SSW bei jeweils 13, 33, 23 und 23 %, 





Im Gegensatz zur Gesamtpopulation aller ELBW-Kinder sind in der Subpopulation bis 
750 g alle Basisdaten für kranke und gesunde Kinder gleich (mit Ausnahme der Perzentile 
des Kopfumfangs), was einen prinzipiellen Vergleich der beiden Populationen ermöglicht 
(Tabelle 3). 
Tabelle 3: Basisdaten der Kinder mit < 750 g Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP n = 30 p-Wert 
männlich [%] 51,8 50,0 0,688 
Gestationsalter [d] 180,4 ± 11,5 176,9 ± 9,7 0,120 
Geburtsgewicht [g] 623,9 ± 98,9 633,0 ± 81,5 0,639 
Perzentile Geburtsgewicht 17,8 ± 15,6 22,5 ± 15,4 0,143 
Länge [cm] 31,3 ± 2,1 31,8 ± 2,1 0,242 
Perzentile Länge 27,6 ± 22,3 35,9 ± 19,7 0,064 
Kopfumfang [cm] 22,0 ± 1,8 22,3 ± 1,3 0,396 
Perzentile Kopfumfang 16,2 ± 15,1 23,6 ± 17,6 0,023 
Zwillinge [%] 22,2 22,2 0,768 
Lungenreife [%] 75,0 77,8 0,760 
Amnioninfektions- 
syndrom [%] 
14,6 10,0 0,770 
Tokolyse [%] 35,1 27,6 0,439 
Blasensprung [%] 47,8 43,3 0,655 
Alle metrischen Daten werden angegeben als Mittelwert (SD), alle kategorialen Daten als Prozent 
der betroffenen Kinder. Zur Berechnung des p-Wertes wurden t-Test (metrisch) und Fishers 





6.1.3 Peri- und Postnataldaten 
Hinsichtlich perinataler Daten fanden sich nur marginale Unterschiede im NApH-Wert, 
mit niedrigeren Werten bei Kindern mit GI-Komplikationen (Tabelle 3: Basisdaten der 
Kinder mit < 750 g GeburtsgewichtTabelle 4). 
Tabelle 4: Peri- und Postnataldaten der Kinder mit < 750 g Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP n = 30 p-Wert 
Vaginale Entbindung [%] 8,7 5,6 0,477 
Primäre Sectio [%] 60,5 52,8 0,755 
Sekundäre Sectio [%] 30,5 41,7 0,279 
CRP-Wert der Mutter über  
12 mg/dl [%] 
15,6 14,3 1,000 
NApH  7,28 ± 0,11 7,22 ± 0,13 0,022 
pH < 25. Perzentile (≤ 7,22) 
[%] 
21,7 26,7 0,440 
Apgar 5 Minuten nach Geburt 6,9 ± 1,3 6,6 ± 1,5 0,280 
Apgar 10 Minuten nach  
Geburt 
7,7 ± 0,9 7,5 ± 1,1 0,321 
Asphyxie [%] 3,6 11,5 0,115 
Hämatokrit [%] 46,4 ± 9,0 40,5 ± 8,6 0,001 
Hämatokrit < 25. Perzentile  
(≤ 39,1%) [%] 
20,3 46,7 0,002 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Besonders auffällig waren die postnatal höheren Hämatokritwerte in der Kontrollgruppe. 
Knapp die Hälfte der Kinder mit GI-Komplikation hatte einen zu niedrigen Hämatokrit-
wert (definiert als Wert ≤ 25. Perzentile), verglichen mit nur einem Fünftel in der Kon-
trollgruppe. 
6.1.4 Nahrungsassoziierte Faktoren 
Der Beginn der oralen Ernährung über eine Magensonde startete bei später mit GI-Kom-
plikationen auffälligen Kindern circa sechs Stunden später und der erste Nahrungsaufbau 
erfolgte länger ausschließlich mit Glucose (Tabelle 5). 
Signifikante Differenzen fanden sich in den Fütterungsmengen bis zum fünften bezie-








Tabelle 5: Nahrungsaufbau und Gewichtsentwicklung bei Kindern mit < 750 g Ge-
burtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP n = 26 p-Wert 
Erste Fütterung in 
Lebensstunde 
26,3 ± 21,2 32,0 ± 19,4 0,206 
Erste Fütterung vor 14. 
Lebensstunde [%] 
17,0 11,5 0,576 
Glucose vor 
Milchernährung [h] 
56,4 ± 63,6 86,8 ± 118,8 0,081 
Fütterungsmenge bis zum 
5. Lebenstag [ml] 
33,2 ± 18,3 25, 0 ± 15,5 (n = 24) 0,027 
Fütterungsmenge bis zum 
7. Lebenstag [ml] 
59,8 ± 33,7 43,2 ± 20,2 (n = 19) 0,005 
Gewichtszunahme bis 
zum 5. Lebenstag [g] 
55,3 ± 60,0 (n = 38) 48,2 ± 101,8 (n = 4) 0,900 
Gewichtszunahme bis 
zum 7. Lebenstag [g] 
86,9 ± 74,1 (n = 67) 55,0 ± 68,0 (n = 6) 0,316 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 
abweicht, in Klammern vermerkt. 
Interessanterweise trat Erbrechen/Spucken bei der NEK/FIP-Gruppe signifikant seltener 
auf (Tabelle 6). Die Kinder mit GI-Komplikation zeigten ebenfalls signifikant weniger 






Tabelle 6: Erbrechen/Spucken, Stuhlgang und Anzahl der Darmspülungen bei Kin-
dern mit < 750 g Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP  p-Wert 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 5. Lebenstag 
1,5 ± 2,1 0,3 ± 0,8 (n = 24) <0,001 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 7. Lebenstag 
2,5 ± 3,0 1,2 ± 1,5 (n = 19) 0,004 
Anzahl Stuhlgang bis zum 5. 
Lebenstag 
5,4 ± 3,6 3,7 ± 2,5 (n = 24) 0,008 
Anzahl Stuhlgang bis zum 7. 
Lebenstag 
8,8 ± 5,0 5,4 ± 2,8 (n = 19) <0,001 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 5. Lebenstag 
2,3 ± 1,6 2,0 ± 1,5 (n = 24) 0,334 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 7. Lebenstag 
3,2 ± 2,1 2,8 ± 1,9 (n = 19) 0,403 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 
abweicht, in Klammern vermerkt. 
6.1.5 Beatmung und Medikamente 
Hinsichtlich der Atemhilfe und des Sauerstoffbedarfs fanden sich zwischen beiden Grup-
pen keine signifikanten Unterschiede (Tabelle 7). 
Tabelle 7: Atmung der Kinder mit < 750 g Geburtsgewicht 
Atmung am 7. Lebenstag Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP n = 19 p-Wert 
Ohne Atemhilfe [n (%)] 3 (2,2) 0 (0,0) 1,000 
CPAP [n (%)] 61 (44,2) 5 (26,3) 0,146 
Intubiert beatmet [n (%)] 74 (53,6) 14 (73,7) 0,137 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Beim Medikamenteneinsatz zeigte sich im Vergleich der zwei Gruppen nur ein signifi-
kanter Unterschied: der Anteil der erkrankten Kinder, die Ibuprofen erhielten, war höher. 





Tabelle 8: Medikamenteneinsatz bei Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht 
Medikament Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP n = 26 p-Wert 
Antibiotika für > 5 d [%] 89,3 100,0 0,128 
Ranitidin [%] 11,8 11,5 1,000 
Pantoprazol [%] 49,3 50,0 1,000 
Indometacin [%] 3,7 0,0 1,000 
Ibuprofen [%] 27,2 50,0 0,035 
Steroide [%] 41,2 38,5 0,831 
Opioide [%] 39,6 50,0 0,386 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
6.1.6 Typische Frühgeborenen-Problematiken und Outcome-Parameter 
Nach 63 Lebenstagen (± 36 d) konnten die Kinder, die an NEK/FIP erkrankt waren, voll 
enteral ernährt werden. Das war signifikant (p < 0,001) später als bei der Kontrollgruppe 
(42 ± 21 d). 
Kinder mit GI-Komplikationen waren 131 Tage (± 55 d) hospitalisiert und damit signifi-
kant (p < 0,001) länger stationär als Kinder der Kontrollgruppe (95 Tage, ± 46 d). 
Aufgrund der unterschiedlichen Verweildauer unterschieden sich die Entlassungsge-
wichte der beiden Gruppen signifikant (p < 0,001) mit 2469 g (± 828 g) vs. 3097 g  
(± 889 g). 
Hinsichtlich der Outcome-Parameter fand sich bei fast allen Parametern eine höhere 
Komplikationsrate bei Kindern mit NEK/FIP. Hervorzuheben ist eine signifikante Häu-





Tabelle 9: Assoziation zwischen dem Vorliegen einer NEK/FIP und weiteren klassi-
schen Outcome-Parametern bei Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht 
Erkrankung Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP n = 26 p-Wert 
RDS [n (%)] 134 (97,1) 26 (100,0) 0,616 
PDA [n (%)] 44 (31,9) 13 (50,0) 0,035 
ROP I+II [n (%)] 72 (52,1) 11 (57,9) 0,941 
ROP > II [n (%)] 14 (10,1) 4 (21,1) 0,096 
IVH 1+2 [n (%)] 32 (23,2) 6 (31,6) 0,462 
IVH 3+4 [n (%)] 14 (10,1) 6 (31,6) 0,011 
PVL [n (%)] 6 (4,3) 1 (5,3) 1,000 
BPD Grad 1 [n (%)] 74 (53,6) 11 (57,9) 1,000 
BPD Grad > 1 [n (%)] 35 (25,4) 8 (42,1) 0,345 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Bei der Untersuchung der Sepsishäufigkeit und der Mortalität fanden sich keine signifi-
kanten Unterschiede (Tabelle 10). 
Tabelle 10: Anteil der Kinder mit Sepsis und Todesfälle von Kindern mit < 750 g 
Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 138 NEK/FIP n = 26 p-Wert 
Sepsis [%] 25,4 33,3 0,495 
Frühsepsis [%] 3,6 3,3 1,000 
Spätsepsis [%] 21,0 26,7 0,627 
Tod [%] 8,7 15,4 0,472 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
6.1.7 Zusammenfassung 
Bei den 168 untersuchten Kindern der Gesamtpopulation mit einem Geburtsgewicht von 
bis zu 750 g zeigte sich ein vermehrtes Auftreten der untersuchten Erkrankungen bei Kin-
dern, die zwischen der 23. und 26. SSW geboren wurden. 
Unterschiede der Gruppen zeigten sich perinatal beim Nabelschnur-pH-Wert und postna-
tal beim Hämatokritwert. 
Im Nahrungsaufbau ergaben sich gravierende Unterschiede, wobei hier besonders redu-




auffielen. Die erkrankten Kinder erhielten häufiger Ibuprofen für einen häufiger auftre-
tenden PDA. Sie hatten häufiger schwere Hirnblutungen und waren im Vergleich zur 





6.2 Subpopulation bis750 g Geburtsgewicht und Geburt bis zur 
vollendeten 25. Schwangerschaftswoche 
6.2.1 Epidemiologie 
Von den 168 Kindern mit einem Geburtsgewicht von unter 750 g wurden 65 vor der 25+0 
SSW geboren. 
Bei 21,5 % (14/65) der untersuchten Kinder wurde eine intestinale Erkrankung im Sinne 
einer NEK oder FIP diagnostiziert. 
6.2.2 Basisdaten 
Innerhalb aller untersuchten Basisdaten fanden sich keine signifikanten Unterschiede 
(Tabelle 11). 
Tabelle 11: Basisdaten der Kinder mit < 750 g Geburtsgewicht und Geburt vor der 
vollendeten 25. SSW 
Variable Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP n = 14 p-Wert 
männlich [%] 45,1 42,9 1,000 
Gestationsalter [d] 170,4 ± 3,6 168,9 ± 2,3 0,067 
Geburtsgewicht [g] 600,6 ± 94,0 610,4 ± 87,4 0,721 
Perzentile Geburtsgewicht 25,9 ± 17,3 29,5 ± 16,6 0,482 
Länge [cm] 31,1 ± 2,0 31,00 ± 2,2 0,831 
Perzentile Länge 40,4 ± 21,4 41,5 ± 21,0 0,875 
Kopfumfang [cm] 21,5 ± 1,3 21,9 ± 1,6 0,378 
Perzentile Kopfumfang 21,8 ± 16,9 32,8 ± 21,4 0,106 
Zwillinge [%] 31,4 21,4 0,741 
Lungenreife [%] 78,0 66,7 0,416 
Amnioninfektionssyndrom [%] 25,5 21,4 1,000 
Tokolyse [%] 51,0 35,7 0,373 
Blasensprung [%] 62,7 64,3 1,000 





6.2.3 Peri- und Postnataldaten 
Alle peri- und postnatalen Daten zeigten keine signifikanten Unterschiede (Tabelle 12). 
Tabelle 12: Peri- und Postnataldaten der Kinder mit < 750 g Geburtsgewicht und 
Geburt vor der vollendeten 25. SSW 
Variable Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP n = 14 p-Wert 
Vaginale Entbindung [%] 23,5 7,1 0,267 
Primäre Sectio [%] 41,2 35,7 0,768 
Sekundäre Sectio [%] 35,3 57,1 0,218 
CRP-Wert der Mutter über  
12 mg/dl [%] 
15,2 10,0 1,000 
NApH 7,3 ± 0,1 7,3 ± 0,1 0,461 
pH < 25. Perzentile (≤ 7,25) [%] 22,5 30,0 0,686 
Apgar 5 Minuten nach Geburt 6,2 ± 1,3 6,3 ± 1,7 0,898 
Apgar 10 Minuten nach Geburt 7,4 ± 1,1 7,4 ± 1,5 0,957 
Asphyxie [%] 5,9 14,3 0,292 
Hämatokrit [%] 43,4 ± 7,0 36,4 ± 6,1 0,001 
Hämatokrit < 25. Perzentile  
(≤ 35,92%) [%] 
21,6 42,9 0,167 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Auch in dieser Subpopulation waren die Hämatokritwerte signifikant niedriger in der 
Gruppe mit GI-Komplikationen. 
6.2.4 Nahrungsassoziierte Faktoren 
Die erste Fütterung gesunder Kinder erfolgte über zehn Stunden vor der Fütterung von 
Kindern mit später aufgetretenen GI-Komplikationen. Später erkrankte Kinder erhielten 
darüber hinaus auch deutlich länger Glucose als Erstnahrung. 
Die Gewichtszunahme konnte zwischen den beiden zu vergleichenden Gruppen nicht un-
tersucht werden, da für die Mehrzahl der Kinder keine Messwerte zum Gewicht am fünf-





Tabelle 13: Nahrungsaufbau bei Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht und Geburt 
vor der vollendeten 25. SSW 
Variable Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP n = 14 p-Wert 
Erste Fütterung in  
Lebensstunde 
28,0 ± 29,2 38,8 ± 24,5 0,179 
Erste Fütterung vor 14. 
Lebensstunde [%] 
14,3 14,3 1,000 
Glucose vor  
Milchernährung [h] 
55,7 ± 62,4 102,7 ± 131,6 0,218 
Fütterungsmenge bis zum 
5. Lebenstag [ml] 
27,6 ± 14,7 19,9 ± 12,8  0,069 
Fütterungsmenge bis zum 
7. Lebenstag [ml] 
47,0 ± 22,8 44,4 ± 26,4 (n = 12) 0,755 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 
abweicht, in Klammern vermerkt. 
Die bei der Betrachtung der Gesamtgruppe aller Kinder unter 750 g gefundenen Tenden-
zen zeigen auch hier: kranke Kinder erbrachen/spuckten signifikant seltener und zeigten 





Tabelle 14: Erbrechen/Spucken, Stuhlgang und Anzahl der Darmspülungen bei Kin-
dern mit < 750 g Geburtsgewicht und Geburt vor der vollendeten 25. SSW 
Variable Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP  p-Wert 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 5. Lebenstag 
1,0 ± 1,6 0,1 ± 0,3 (n = 14) 0,001 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 7. Lebenstag 
1,6 ± 2,2 0,8 ± 1,5 (n = 12) 0,178 
Anzahl Stuhlgang bis zum 5. 
Lebenstag 
4,1 ± 3,3 2,9 ± 1,7 (n = 14) 0,057 
Anzahl Stuhlgang bis zum 7. 
Lebenstag 
7,0 ± 4,8 3,9 ± 1,4 (n = 12) < 0,001 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 5. Lebenstag 
1,8 ± 1,0 1,4 ± 1,4 (n = 14) 0,700 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 7. Lebenstag 
2,7 ± 1,5 2,3 ± 1,6 (n = 12) 0,460 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 
abweicht, in Klammern vermerkt. 
6.2.5 Beatmung und Medikamente 
Alle erkrankten Kinder wuren maschinell beatmet, was zu grenzwertig signifikanten Ver-
änderungen führte (Tabelle 15). Der Sauerstoffbedarf unterschied sich nicht zwischen den 
zwei Gruppen (34,0 % vs. 35,5 %). 
Tabelle 15: Atmung der Kinder mit < 750 g Geburtsgewicht und Geburt vor der 
vollendeten 25. SSW 
Atmung am 7. Lebenstag Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP n = 14 p-Wert 
Ohne Atemhilfe [n (%)] 0 (0,0) 0 (0,0) 1,000 
CPAP [n (%)] 13 (25,5) 0 (0,0) 0,050 
Intubiert beatmet [n (%)] 38 (74,5) 14 (100,0) 0,050 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Beim Einsatz von Medikamenten ließ sich bei keinem der untersuchten Medikamente ein 
signifikanter Unterschied finden. Die Ibuprofengabe erfolgte auch in dieser Gruppe an-
nähernd doppelt so häufig bei den Kindern mit GI-Komplikation; aufgrund der kleinen 




Tabelle 16: Medikamenteneinsatz bei Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht und Ge-
burt vor der vollendeten 25. SSW 
Medikament Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP n = 14 p-Wert 
Antibiotika für > 5 d [%] 89,4 100,0 0,580 
Ranitidin [%] 6,1 7,1 1,000 
Pantoprazol [%] 59,6 50,0 0,553 
Indometacin [%] 2,0 0,0 1,000 
Ibuprofen [%] 26,5 50,0 0,114 
Steroide [%] 53,1 50,0 1,000 
Opioide [%] 44,7 64,3 0,235 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
6.2.6 Typische Frühgeborenen-Problematiken und Outcome-Parameter 
Gesunde Kinder erreichten die komplett-enterale Ernährung nach 48 Tagen (± 21 d), er-
krankte Kinder nach 70 Tagen (± 38 d, p = 0,06). 
Kinder mit einer NEK/FIP waren länger hospitalisiert (gesunde Kinder 103 ± 60 d, er-
krankte Kinder 129 ± 35 d), entsprechend lagen die Entlassungsgewichte bei 2490 g (± 
1031 g) und 3441 g (± 1068 g). 
Eine Tendenz zur Häufung von Komplikationen fand sich bei Kindern mit NEK/FIP im 
Vergleich zur Kontrollgruppe (alle nicht signifikant), wobei erneut die schwere IVH den 






Tabelle 17: Assoziation zwischen dem Vorliegen einer NEK/FIP und weiteren klas-
sischen Outcome-Parametern bei Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht und Geburt 
vor der vollendeten 25. SSW. 
Erkrankung Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP n = 14 p-Wert 
RDS [n (%)] 51 (100,0) 14 (100,0) 1,000 
PDA [n (%)] 18 (35,3) 7 (50,0) 0,114 
ROP I+II [n (%)] 30 (58,8) 8 (57,1) 0,454 
ROP > II [n (%)] 8 (15,7) 4 (28,6) 0,440 
IVH 1+2 [n (%)] 17 (33,3) 5 (35,7) 1,000 
IVH 3+4 [n (%)] 6 (11,8) 5 (35,7) 0,056 
PVL [n (%)] 3 (5,9) 0 (0,0) 1,000 
BPD Grad 1 [n (%)] 27 (52,9) 7 (50,0) 0,539 
BPD Grad > 1 [n (%)] 14 (27,5) 7 (50,0) 0,338 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Hinsichtlich Sepsis und Mortalität traten keinerlei Unterschiede zwischen den beiden 
Gruppen auf (Tabelle 18). 
Tabelle 18: Anteil der Kinder mit Sepsis und Todesfälle von Kindern mit < 750 g 
Geburtsgewicht und Geburt vor der vollendeten 25. SSW 
Variable Keine NEK/FIP n = 51 NEK/FIP n = 14 p-Wert 
Sepsis [%] 33,3 50,0 0,350 
Frühsepsis [%] 5,9 0,0 1,000 
Spätsepsis [%] 27,5 50,0 0,195 
Tod [%] 13,7 14,3 1,000 






14 von 65 Kindern entwickelten eine NEK/FIP. Assoziiert mit GI-Komplikationen waren 
- ganz ähnlich der Analyse aller Kinder < 750 g - der Hämatokritwert sowie Teile des 
Nahrungsaufbaus, besonders Erbrechen/Spucken und Stuhlentleerung, und die Beat-
mungsnotwendigkeit. Im Trend assoziiert war ebenfalls die schwere IVH. Die kranken 






6.3 Subpopulation bis 750 g Geburtsgewicht - Vergleich NEK und 
FIP 
6.3.1 Epidemiologie 
Von den 168 Kindern mit einem Geburtsgewicht bis 750 g entwickelten neun eine FIP 
und 21 eine NEK. Diese 30 Kinder wurden in der folgenden Untersuchung verglichen. 
2008 wurde kein Kind geboren, bei dem eine NEK oder FIP diagnostiziert wurde. In den 
darauffolgenden Jahren (außer 2011 und 2012) wurden mehr NEK- als FIP-Fälle regis-
triert. Die ersten dokumentierten FIP-Fälle im Untersuchungszeitraum traten 2011 auf. 
6.3.2 Basisdaten 
Alle Kinder, die an einer FIP erkrankten, wurden vor der vollendeten 27. SSW geboren, 
rund 45 % von ihnen vor der vollendeten 25. SSW. Bei den an einer NEK erkrankten 
Kindern hingegen fanden sich auch zwei Kinder, die nach mindestens 27 vollendeten 
SSW geboren wurden. Dennoch wurden rund 50 % der an einer NEK erkrankten Kinder 
vor Vollendung der 25. SSW geboren. 
Die Basisdaten der hier untersuchten Gruppen sind sich sehr ähnlich, es gab keine signi-





Tabelle 19: Basisdaten der an NEK oder FIP erkrankten Kinder mit < 750 g Ge-
burtsgewicht 
Variable NEK n = 21 FIP n = 9 p-Wert 
männlich [%] 47,6 44,4 1,000 
Gestationsalter in d 178,2 ± 10,8 173,8 ± 5,9 0,158 
Geburtsgewicht in g 637,9 ± 63,0 621,8 ± 118,3 0,708 
Perzentile Geburtsgewicht 21,2 ± 13,5 25,3 ± 19,7 0,580 
Länge in cm 31,6 ± 1,5 32,4 ± 3,0 0,464 
Perzentile Länge 30,6 ± 14,5 47,8 ± 25,1 0,083 
Kopfumfang in cm 22,3 ± 1,2 22,4 ± 1,6 0,882 
Perzentile Kopfumfang 20,2 ± 15,9 30,9 ± 19,8 0,181 
Zwillinge [%] 19,0 22,2 1,000 
Lungenreife [%] 80,0 71,4 0,633 
Amnioninfektionssyndrom [%] 14,3 0,0 0,534 
Tokolyse [%] 23,8 37,5 0,646 
Blasensprung [%] 47,6 33,3 0,691 





6.3.3 Peri- und Postnataldaten 
In Bezug auf die Peri- sowie die Postnataldaten fanden sich keine signifikanten Unter-
schiede (Tabelle 20). 
 
Tabelle 20: Peri- und Postnataldaten der an NEK oder FIP erkrankten Kinder mit 
< 750 g Geburtsgewicht 
Variable NEK n = 21 FIP n = 9 p-Wert 
Vaginale Entbindung [%] 4,8 0,0 1,000 
Primäre Sectio [%] 61,9 55,6 1,000 
Sekundäre Sectio [%] 33,3 44,4 0,687 
CRP-Wert der Mutter über 12 mg/dl 12,5 20,0 1,000 
NApH 7,2 ± 0,1 7,2 ± 0,2 0,664 
pH < 25. Perzentile (≤ 7,22) [%] 31,2 42,9 0,657 
Apgar 5 Minuten nach Geburt 6,7 ± 1,5 6,4 ± 1,5 0,680 
Apgar 10 Minuten nach Geburt 7,4 ± 1,3 7,7 ± 0,7  0,571 
Asphyxie [%] 4,8 22,2 0,207 
Hämatokrit [%] 40,8 ± 9,2 39,8 ± 7,3 0,748 
Hämatokrit < 25. Perzentile (≤ 39,13%) [%] 42,9 55,6 0,694 





6.3.4 Nahrungsassoziierte Faktoren 
Während mehr als ein Viertel der Kinder, die im Verlauf an einer NEK erkrankten, ihre 
erste Fütterung vor der 14. Lebensstunde erhielten, war das für keines der an einer FIP 
erkrankten Kinder der Fall. An einer NEK erkrankte Kinder erhielten für 69 Stunden län-
ger Glucose als Erstnahrung (Tabelle 21). 
Die Gewichtszunahme wurde nicht analysiert, da für die Mehrzahl der Kinder keine 
Messwerte zum Gewicht am fünften und siebten Lebenstag vorhanden waren. 
Tabelle 21: Nahrungsaufbau bei an NEK oder FIP erkrankten Kindern mit < 750 g 
Geburtsgewicht 
Variable NEK n = 18 FIP n = 8 p-Wert 
Erste Fütterung in  
Lebensstunde 
31,2 ± 15,9 34,0 ± 26,0 0,815 
Erste Fütterung vor 14. 
Lebensstunde [%] 
28,6 0,0 0,141 
Glucose vor  
Milchernährung [h] 
107,6 ± 136,1 39,4 ± 40,9 0,084 
Fütterungsmenge bis zum 
5. Lebenstag [ml] 
28,9 ± 17,3 (n = 17)  20,1 ± 11,7 0,148 
Fütterungsmenge bis zum 
7. Lebenstag [ml] 
49,4 ± 25,8 (n = 12) 40,9 ± 20,4 0,422 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 
abweicht, in Klammern vermerkt. 
Die Anzahl der Stuhlentleerungen bis zum fünften Lebenstag war in der NEK Gruppe 
signifikant höher. Bis zum siebten Lebenstag verringerte sich diese Differenz jedoch, so-





Tabelle 22: Erbrechen/Spucken, Stuhlgang und Anzahl der Darmspülungen bei an 
NEK oder FIP erkrankten Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht 
Variable NEK (n = 17) FIP (n = 8) p-Wert 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 5. Lebenstag 
0,3 ± 0,8 0,2 ± 0,7 0,748 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 7. Lebenstag 
1,4 ± 1,7 (n = 12) 0,6 ± 0,7 0,180 
Anzahl Stuhlgang bis zum 5. 
Lebenstag 
4,2 ± 2,8 2,6 ± 0,7 0,046 
Anzahl Stuhlgang bis zum 7. 
Lebenstag 
5,4 ± 3,4 (n = 12) 5,0 ± 1,7 0,721 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 5. Lebenstag 
2,2 ± 1,5 1,6 ± 1,2 0,341 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 7. Lebenstag 
3,0 ± 1,8 (n = 12) 2,6 ± 2,1 0,683 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 
abweicht, in Klammern vermerkt. 
6.3.5 Beatmung und Medikamente 
Im Sauerstoffbedarf am siebten Lebenstag unterschieden sich die Mittelwerte der beiden 
Gruppen nicht (NEK 32 %, FIP 30 % Sauerstoff). 
Hinsichtlich der Atmungsunterstützung traten keine signifikanten Unterschiede auf (Ta-
belle 23). 
Tabelle 23: Atmung der an NEK oder FIP erkrankten Kinder mit < 750 g Geburts-
gewicht 
Atmung am 7. Lebenstag NEK n = 12 FIP n = 8 p-Wert 
Ohne Atemhilfe [n (%)] 0 (0,0) 0 (0,0) 1,000 
CPAP [n (%)] 4 (33,3) 1 (12,5) 0,603 
Intubiert beatmet [n (%)] 8 (66,7) 7 (87,5) 0,603 





Auch im Vergleich dieser Subpopulation gab es beim Medikamenteneinsatz nur einen 
signifikanten Unterschied: bei zwei Drittel der Kinder mit einer FIP wurden Steroide ver-
abreicht, während nur ein Fünftel der an einer NEK erkrankten Kinder Steroide erhielten 
Tabelle 24). 
Tabelle 24: Medikamenteneinsatz bei an NEK oder FIP erkrankten Kindern mit < 
750 g Geburtsgewicht 
Medikament NEK n = 18 FIP n = 8 p-Wert 
Antibiotika für > 5 d [%] 100,0 100,0 1,000 
Ranitidin [%] 19,0 0,0 0,287 
Pantoprazol [%] 42,9 66,7 0,427 
Indometacin [%] 0,0 0,0 1,000 
Ibuprofen [%] 44,4 62,5 0,673 
Steroide [%] 19,0 66,7 0,030 
Opioide [%] 47,6 33,3 0,691 





6.3.6 Diagnosezeitpunkt und Operation 
Die Diagnose NEK wurde zwischen dem 3. und 40. Lebenstag gestellt. Die Diagnose 
FIP wurde zwischen dem 3. und 29. Lebenstag gestellt. Es ließ sich kein signifikanter 
Unterschied (p = 0,71) zwischen den Diagnosezeitpunkten darstellen (Vergleich 
Abbildung 4 und  
Abbildung 5: Häufigkeit der Diagnose NEK bei Kindern mit einem Geburtsgewicht von 





Abbildung 4: Häufigkeit der Diagnose NEK bei Kindern mit einem Geburtsgewicht von 
< 750 g nach Lebenstagen 
 
Abbildung 5: Häufigkeit der Diagnose NEK bei Kindern mit einem Geburtsgewicht von 





Bei 29 der 30 untersuchten Kinder (96,67 %) schloss sich an die Diagnosestellung eine 
OP an (ein an einer NEK erkranktes Kind wurde nicht operiert). Dabei unterschied sich 
der mittlere Operationszeitpunkt nicht (NEK 11,70 d; FIP 11,67 d). 
6.3.7 Typische Frühgeborenen-Problematiken und Outcome-Parameter 
Nach 60 Lebenstagen (± 32 d) konnten an NEK erkrankte Kinder voll enteral ernährt 
werden. Das war nicht signifikant (p = 0,574) früher als bei an FIP erkrankten Kindern 
(72 ± 48 d). 
Kinder, die an NEK erkrankten, waren im Mittel 12 Tage länger hospitalisiert  
(NEK 134 d; FIP 122 d; p = 0,418). Trotz der relativ geringen Altersunterschiede bei 
Entlassung unterschied sich das Entlassungsgewicht um knapp 600 g (NEK 3270 g; FIP 
2690 g; p = 0,051). 
Bei den für Frühgeborene typischen Erkrankungen konnten keine signifikanten Unter-
schiede zwischen den untersuchten Gruppen festgestellt werden. Erwähnt werden sollte, 
dass erheblich mehr an einer FIP erkrankte Kinder auch einen PDA hatten und alle an 
einer FIP erkrankten Kinder eine ROP und BPD hatten, während dies nicht bei allen an 





Tabelle 25: Assoziation zwischen dem Vorliegen einer NEK bzw. FIP und weiteren 
klassischen Outcome-Parametern bei Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht 
Erkrankung NEK n = 18 FIP n = 8 p-Wert 
RDS [n (%)] 18 (100,0) 8 (100,0) 1,000 
PDA [n (%)] 8 (44,4) 5 (62,5) 0,673 
ROP I+II [n (%)] 9 (50,0) 6 (75,0) 0,179 
ROP > II [n (%)] 5 (27,8) 2 (25,0) 1,000 
IVH 1+2 [n (%)] 5 (27,8) 3 (37,5) 0,667 
IVH 3+4 [n (%)] 6 (33,3) 2 (25,0) 1,000 
PVL [n (%)] 1 (5,6) 0,0 1,000 
BPD Grad 1 [n (%)] 11 (61,9) 4 (50,0) 0,683 
BPD Grad > 1 [n (%)] 6 (33,3) 4 (50,0) 0,664 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Bei der Untersuchung der Parameter Sepsis und Tod konnten, wie in Tabelle 26 ersicht-
lich, keine signifikanten Unterschiede gefunden werden. Auffällig ist, dass ein größerer 
Anteil der an einer FIP erkrankten Kinder eine Sepsis aufwies und auch ein größerer An-
teil der an einer FIP erkrankten Kinder verstarb (Tabelle 26). 
Tabelle 26: Anteil der Kinder mit Sepsis und Todesfälle von an NEK oder FIP er-
krankten Kindern mit < 750 g Geburtsgewicht 
Variable NEK n = 18 FIP n = 8 p-Wert 
Sepsis [%] 28,6 44,4 0,431 
Frühsepsis [%] 4,8 0 1,000 
Spätsepsis [%] 19,0 44,4 0,195 
Tod [%] 9,5 25,0 0,563 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
6.3.8 Zusammenfassung 
Die untersuchten Gruppen unterschieden sich in ihren Basis-, Perinatal- und Outcome-
Daten nicht signifikant. Bei der Ernährung und dem Ausscheidungsverhalten fand sich 
nur ein marginaler Unterschied hinsichtlich der Stuhlausscheidung zwischen den Grup-
pen. Sehr interessant ist allerdings der erhöhte Einsatz von Steroiden (Dexamethason) in 





Die Nekrotisierende Enterokolitis (NEK) und die Fokale Intestinale Perforation (FIP) 
sind bisher noch immer nicht komplett verstandene Erkrankungen der Frühgeborenen, 
die mit erheblichen Folgen einhergehen. Aus diesem Grund war die Zielstellung, die in 
der Literatur diskutierten Einflussfaktoren, besonders unter Ausschaltung der bekannten 
Störfaktoren Gewicht und Gestationsalter, zu analysieren. Besonderes Augenmerk lag auf 
dem Einschluss der FIP-Fälle und der Analyse der FIP- gegenüber den NEK-Fällen, um 
gegebenenfalls Unterschiede zu finden, die zu einer differenzierteren Therapie führen 
könnten. 
 
Durch die Einteilung aller Kinder in Analysegruppen nach Gewicht und Gestationsalter 
ließen sich diese Störfaktoren ausschließen und es zeigten sich Unterschiede beim Häma-
tokritwert, beim Nahrungsaufbau, bei der Häufigkeit des Erbrechens/Spuckens, beim Ibu-
profeneinsatz und beim Auftreten einer IVH. 
7.1 Limitationen 
Bei der vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine retrospektive Analyse, die entspre-
chend Fehler beinhalten kann. Obwohl durch das Team der neonatologischen Intensiv-
station höchste Anforderungen an das Niveau der Dokumentation gestellt werden, ist es 
möglich, dass besonders bei der Aufnahme der nahrungsassoziierten Parameter leichte 
Ungenauigkeiten und individuelle Einschätzungen auftraten, die die Ergebnisse beein-
flussen können. Des Weiteren sind Übertragungsfehler von den Akten beziehungsweise 
den Datenbanken der Dokumentationssysteme in die Auswertungsprogramme nicht kom-
plett ausschließbar. 
Trotz des 8-jährigen Zeitraums, in welchem Patienten in die Untersuchungskohorte ein-
geschlossen wurden, handelt es sich im Verhältnis zur nicht erkrankten Vergleichspopu-
lation um eine relativ kleine Gruppe von erkrankten Kindern, sodass die Aussagekraft 
eingeschränkt ist. 
7.2 Geburtsgewicht, Gestationsalter, Basisdaten 
Der Zusammenhang zwischen dem vermehrten Auftreten von intestinalen Erkrankungen 
und dem Grad der Unreife von frühgeborenen Kindern ist in der Literatur gut belegt (Yee 
et al. 2012; Lee und Polin 2003; Rowe et al. 1994; Uauy et al. 1991). Diese Ergebnisse 
lassen sich mit der vorliegenden Arbeit reproduzieren. Durch Reduktion des Geburtsge-
wichtes von 1000 g auf 750 g wurde die Geburtenanzahl halbiert, die Anzahl der Erkran-




reduziert. Je leichter und jünger die Kinder bei der Entbindung sind, umso höher ist also 
ihr Risiko eine intestinale Erkrankung im Sinne einer NEK oder FIP zu entwickeln. 
Die Inzidenz der beiden Erkrankungen zusammen lag bei der vorliegenden Analyse der 
Kinder mit Geburtsgewicht von unter 750 g bei 17,9 % (NEK 12,5 %; FIP 5,4 %). Sie 
entsprach somit den aus der Literatur bekannten Werten (NEK 15 %; FIP 3 - 7 % bei 
einem Geburtsgewicht < 750 g) (Fischer et al. 2015; Stoll et al. 2010; Guillet et al. 2006). 
Durch die Subgruppenanalyse der Kinder mit Geburt vor der 25. SSW steigt die Inzidenz 
der beiden Erkrankungen auf 21,5 %, was den Einfluss des Gestationsalters auf die Ent-
stehung einer NEK/FIP belegt. 
Verschiedene Arbeiten der letzten Jahrzehnte belegen den protektiven Effekt von pränatal 
verabreichten Steroiden zur Prävention der NEK (Wong et al. 2014; Roberts und Dalziel 
2006; Halac et al. 1990). Zur Korrelation von pränatalen Steroiden mit der FIP finden 
sich kaum Studien. In den vorliegenden Analysen bekamen jeweils mindestens zwei Drit-
tel aller Mütter pränatal Steroide zur Lungenreifeinduktion verabreicht. In dieser Arbeit 
zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen den untersuchten Gruppen. Insbeson-
dere zwischen der Gruppe der an einer NEK und der Gruppe der an einer FIP erkrankten 
Kinder zeigte sich kein Unterschied bezüglich der pränatalen Steroidgabe. Im Gegensatz 
zur Analyse von Wong wurde in diese Analyse nur eingeschlossen, ob pränatal Steroide 
verabreicht wurden (Wong et al. 2014). Es wurde nicht differenziert, ob eine oder zwei 
Dosen appliziert wurden, was laut Wong, aber nicht laut Roberts den protektiven Effekt 
ausmacht (Wong et al. 2014; Roberts und Dalziel 2006). 
Einheitliche Daten zum Einfluss der Tokolyse gibt es bisher nicht. Während einige Ar-
beitsgruppen keinen Einfluss der verabreichten wehenhemmenden Medikamente finden 
(Doni et al. 2018; van Vliet et al. 2016), zeigt sich in anderen Analysen, dass die Tokolyse 
die Entstehung einer NEK begünstigt (Sood et al. 2011). Ein Einfluss der Tokolyse auf 
die FIP wird in der Literatur nicht beschrieben. Die hier vorliegenden Daten sprechen 
gegen einen schädigenden Einfluss der Tokolyse, da ein größerer Anteil der gesunden 
Kinder nach deren Einsatz geboren wurde. 
Der Nachweis, dass ein vorzeitiger Blasensprung mit einem vermehrten Auftreten von 
NEK assoziiert sei, gelingt mit den vorliegenden Daten nicht (Ahle et al. 2018; Samuels 
et al. 2017). Besonders hoch ist der Anteil der Kinder, die nach einem vorzeitigen Bla-
sensprung geboren wurden, bei Kindern mit einem Gewicht unter 750 g und einem Ge-
stationsalter von unter 25 SSW zum Zeitpunkt der Geburt. Im Gegensatz zu anderen Ana-
lysen zeigt sich in der vorliegenden Arbeit, dass ein höherer Anteil der später an einer 
NEK erkrankten Kinder nach einem vorzeitigen Blasensprung geboren wurden als in der 




7.3 Peri- und Postnataldaten 
Der Geburtsmodus unterscheidet sich nicht signifikant zwischen den untersuchten Grup-
pen. Andere Forschergruppen fanden eine erhöhte NEK-Rate bei Kindern, die durch eine 
Sectio caesarea geboren wurden, wobei es auch Publikationen mit gegenteiligem Ergeb-
nis gibt (mehr NEK-Fälle bei vaginalen Geburten) (Ahle et al. 2018; Guthrie et al. 2003). 
Zwischen der FIP und der NEK gibt es in Hinblick auf den Geburtsmodus keine signifi-
kanten Differenzen. 
Zum Einfluss des NApH-Werts auf das Entstehen von GI-Komplikationen finden sich 
keine Angaben in der Literatur. Hier konnte mithilfe dieser Studie ein Unterschied gefun-
den werden, welcher jedoch aufgrund der geringen Trennschärfe (trotz Signifikanz) kli-
nisch wenig verwertbar ist. 
Beim Apgar-Wert werden in der Literatur feststellbare Unterschiede zwischen den Grup-
pen der später erkrankten und nicht erkrankten Kinder nur bei der Bestimmung nach einer 
und nach fünf Minuten beschrieben. Bei Kindern, die zu diesem Zeitpunkt einen Apgar-
Wert von unter sieben haben, zeigt sich eine Assoziation zur NEK (Ahle et al. 2018; Kong 
et al. 2016; Seeman et al. 2016). In unseren Daten unterschieden sich die Apgar-Werte 
nach fünf und zehn Minuten nicht. Insbesondere können die vorliegenden Daten auch 
nicht die Hypothese unterstützen, dass Kinder, die an einer FIP erkranken, einen niedri-
geren Apgar-Wert aufweisen, als Kinder die an einer NEK erkranken (Pumberger et al. 
2002). Auch der Anteil der asphyktischen Kinder unterscheidet sich nicht zwischen den 
untersuchten Populationen. 
Mehrere Studien zeigen, dass ein niedriger Hämatokritwert bei Entbindung mit einem 
erhöhten Risiko für eine NEK einhergeht (Gordon et al. 2016; Singh et al. 2012; Lambert 
et al. 2012; Singh et al. 2011). Diese Ergebnisse konnten in der vorliegenden Studie re-
produziert werden. Es zeigt sich in beiden Analysen (Kinder < 750 g; Kinder < 750 g + 
< 25 vollendete SSW) jeweils ein signifikant niedrigerer Hämatokritwert in der Gruppe 
der an einer NEK oder einer FIP erkrankten Kinder. Keine signifikante Differenz findet 
sich bezüglich des Einflussfaktors Hämatokritwert zwischen der NEK-Population und der 
FIP-Population. Der erniedrigte Hämatokritwert ist bei Frühgeborenen im Sinne einer 
Frühgeborenenanämie gut dokumentiert (Widness 2008; Salsbury 2001). Durch die Um-
stellung von HbF auf HbA, die bei Frühgeborenen verzögert abläuft, kann teilweise nicht 
genug Sauerstoff transportiert werden, um eine suffiziente Darmversorgung zu gewähr-
leisten(Singh et al. 2012). Es kommt zur Sauerstoffmangelversorgung und konsekutiv zu 
einer beeinträchtigten Wundheilung (Schreml et al. 2010; Attard et al. 2005). Des Weite-
ren kann eine Anämie zu einer gestörten Integrität der intestinalen Mukosa führen, einem 




7.4 Nahrungsassoziierte Faktoren 
Es ist allgemein bekannt, dass Frauenmilch einen protektiven Effekt auf die Entstehung 
der NEK hat (Maffei und Schanler 2017). Es gab lange Zeit große Unstimmigkeit in Hin-
blick auf den optimalen Fütterungsbeginn (siehe Kapitel 3.1.4 „Risikofaktoren“). Die ak-
tuelle Literatur zeigt eine protektive Wirkung der frühen Fütterung mit Frauenmilch (Ha-
milton et al. 2014). In der Gruppe der Kinder mit unter 750 g Geburtsgewicht wurden 
gesunde Kinder ab einem früheren Zeitpunkt gefüttert als Kinder, die später erkrankten. 
In der Gruppe der Kinder, die vor der vollendeten 25. SSW geboren wurden, war diese 
Differenz noch größer, was den großen Einfluss der frühen Fütterung unterstreicht. 
Weiterhin zeigte sich, dass bei später erkrankten Kindern, über einen längeren Zeitraum 
oral nur Glucose verabreicht wurde, bevor sie Frauenmilch erhielten. Diese Praktik ist 
historisch und entsprang der (mittlerweile widerlegten) Angst zu früh mit dem Nahrungs-
aufbau zu beginnen. 
Es ist gut belegt, dass eine Steigerung der Fütterungsmenge nicht zu einer Erhöhung der 
Inzidenz intestinaler Erkrankungen führt (Karagol et al. 2013; Morgan et al. 2013; Rayyis 
et al. 1999). Es fällt bei der vorliegenden Analyse auf, dass die aufgenommenen Fütte-
rungsvolumina der Kinder, die an einer NEK oder FIP erkrankten, auch vor Erkrankungs-
beginn schon signifikant niedriger waren als die der Kinder, die gesund blieben. Dabei 
fand sich kein signifikanter Unterschied zwischen den an NEK bzw. FIP erkrankten Kin-
dern. Dieses Ergebnis ist zweischneidig, denn es ist unklar, ob die Fütterungsmenge nicht 
gesteigert wurde, weil die betreffenden Kinder schon auffällig waren, oder die Kinder 
auffällig wurden, weil die Fütterung zu zögerlich war. 
Wichtig ist somit der frühe Fütterungsbeginn mit Frauenmilch, um GI-Komplikationen 
entgegenzuwirken. Es muss jedoch bedacht werden, dass es teilweise bei den später er-
krankten Kindern Faktoren geben kann, die gegen den frühen Ernährungsbeginn sprechen 
(z.B. ein bereits initial geblähter Bauch). Das Regime nur Glucose vor Frauenmilch zu 
verabreichen, sollte verlassen werden. 
 
Die Gewichtszunahme konnte aufgrund fehlender Daten nur bei einem Bruchteil der Ge-
samtpopulation aufgenommen und analysiert werden. Kinder, denen es besser geht, wer-
den routinemäßig gewogen, während bei den klinisch eher schlechten Kindern darauf 
verzichtet wird. Daher wurde die Analyse der Gewichtsdaten als nicht aussagekräftig be-
wertet und es überrascht nicht, dass sie keine signifikanten Unterschiede darstellt. In der 
Literatur hingegen zeigt sich, dass Kinder, die an einer NEK/FIP erkranken, oft eine ge-
ringere Gewichtszunahme aufweisen (Huda et al. 2014). 
Zum Thema der Ausscheidung findet sich erstaunlicherweise kaum Literatur. In der vor-




beziehungsweise sieben Lebenstagen signifikant öfter erbrechen/spucken und Stuhlgang 
ausscheiden als Kinder, die im Verlauf an einer NEK/FIP erkranken. Zurückzuführen ist 
dies vermutlich auf die in den Kapiteln „Pathologie“ (3.1.3 und 3.2.3) erwähnten Schäden 
am Darm, sodass die Darmaktivität soweit herabgesetzt ist, dass weniger Ausscheidungen 
stattfinden. Eine alternative Erklärung ist, dass die erkrankten Kinder erheblich weniger 
Nahrung zugeführt bekommen und deshalb nicht erbrechen/spucken oder Stuhl absetzen. 
Es ist somit wichtig, gut auf die Ausscheidungen der Frühgeborenen zu achten. Besondere 
Vorsicht ist bei Kindern geboten, die wenig oder keinen Stuhl ausscheiden, aber auch bei 
Kindern, die kaum oder nicht erbrechen/spucken. 
7.5 Beatmung und Medikamente 
Die vorliegenden Daten zeigen, dass Kinder, die an einer NEK/FIP erkrankten, signifi-
kant häufiger am siebten Lebenstag noch Unterstützung durch CPAP oder invasive Beat-
mung benötigen als gesunde Kinder. Diese schlechtere Atemsituation ist in der Literatur 
beschrieben und darauf zurückzuführen, dass die extrem kleinen Frühgeborenen meist 
nur durch die initiale Intubation und Atemunterstützung überleben (Gagliardi et al. 2008; 
Carter und Holditch-Davis 2008; Guthrie et al. 2003). Diskutiert wird, ob das Einbringen 
des Endotrachealtubus die Integrität der ösophagealen Barrieren zerstört und Infektionen 
und Erkrankungen wie NEK/FIP begünstigt (Carter und Holditch-Davis 2008). 
Der Einfluss von Medikamenten auf die NEK/FIP ist in der medizinischen Gemeinschaft 
umstritten. Wie in der Einleitung erwähnt (Kapitel 3.1.4 „Risikofaktoren“), wird der Ein-
satz von Antibiotika kontrovers diskutiert. Alle erkrankten Kinder in dieser Studie erhiel-
ten für mindestens fünf Tage eine Antibiotikatherapie. Ebenso erhielten jeweils rund  
90 % der nicht erkrankten Kinder über mindestens fünf Tage Antibiotika. Eine Signifi-
kanz dieser Differenz lässt sich an den vorliegenden Daten nicht nachweisen. In zukünf-
tigen Untersuchungen sollte eruiert werden, welches Antibiotikum für welche Dauer ein-
gesetzt werden kann. 
Es ist bekannt, dass Ranitidin zu einer erhöhten Rate an NEK-Fällen führt (Zvizdic et al. 
2016; Bilali et al. 2013; More et al. 2013). Nicht untersucht ist hingegen der Einfluss von 
Pantoprazol. In der vorliegenden Studie zeigte sich, dass der gleiche Anteil an erkrankten 
und nicht erkrankten Kindern, mit Pantoprazol therapiert wurde. Es ist somit nicht davon 
auszugehen, dass der Einsatz von Pantoprazol zu einem vermehrten Auftreten von 
NEK/FIP führt. 
Indometacin und Ibuprofen werden zum Verschluss eines PDA eingesetzt. Da aus der 
Literatur bekannt ist, dass Indometacin zu einem vermehrten Auftreten der NEK und der 
FIP führt, wird es kaum noch eingesetzt (Mitra et al. 2016; Herrera et al. 2007; Attridge 




– nur zusätzlich zu Ibuprofen eingesetzt wurde. Somit ließ sich aufgrund des geringen 
Einsatzes dieses Medikaments der bekannte Effekt an den hier vorliegenden Daten nicht 
nachweisen. Ibuprofen ist das Medikament, welches aktuell vorrangig eingesetzt wird, 
um einen PDA zu verschließen, da sich hier keine Assoziation zum vermehrten Auftreten 
von NEK/FIP zeigt (Mitra et al. 2016; Jones et al. 2011). Im Vergleich der gesunden 
Kinder mit einem Geburtsgewicht unter 750 g mit den an NEK/FIP erkrankten Kindern 
der analysierten Population zeigte sich, dass ein doppelt so großer Anteil der erkrankten 
Kinder Ibuprofen erhielt. Die wahrscheinlichste Begründung hierfür ist, dass der PDA 
mit NEK/FIP korreliert (Dollberg et al. 2005). Weiterhin zeigte sich, dass der Anteil der 
Kinder, welche Ibuprofen erhielten, in der Gruppe, der an einer FIP erkrankten Kinder 
größer war als in der Gruppe der an einer NEK Erkrankten. 
Die Rolle der Steroide auf die NEK ist bisher nicht eindeutig geklärt (siehe Kapitel 3.1.4 
„Risikofaktoren“). In der vorliegenden Analyse sind die Anteile der Kinder, die Steroide 
erhielten, zwischen erkrankten und gesunden Kindern so ähnlich, dass von keinem Zu-
sammenhang auszugehen ist. Für die FIP hingegen zeigten mehrere Arbeitsgruppen, dass 
der Steroidgebrauch zu einem vermehrten Auftreten führt(Gordon und Attridge 2009; At-
tridge et al. 2006a; Stark et al. 2001). Dies belegen auch die am UKL generierten Daten. 
Im direkten Vergleich der Kinder, die an einer NEK erkrankten und derer, die an einer 
FIP erkrankten, zeigte sich, dass ein mehr als dreifach größerer Teil der FIP-Kinder post-
natal Steroide erhielt. Ein Erklärungsansatz ist, dass die Steroide die Prostaglandinpro-
duktion beeinträchtigen und selbige an der Aufrechterhaltung der gastrointestinalen In-
tegrität der Mukosa beteiligt sind, sodass durch die fehlenden Prostaglandine häufiger 
eine Perforation resultiert (Stark et al. 2001). Diesem Ansatz folgend würde dies bedeu-
ten, dass die Prostaglandine zwar eine Rolle bei der Entstehung der FIP, aber nicht bei 
der Pathogenese der NEK spielen und es sich somit um zwei unterschiedliche Pathome-
chanismen handelt. 
7.6 Typische Frühgeborenen-Problematiken und Outcome 
Da bei Kindern, die an einer NEK oder FIP erkranken, die enterale Ernährung vorerst 
eingestellt und langsam wieder aufgebaut wird, ist es nicht verwunderlich, dass diese 
Kinder erst später komplett enteral ernährt werden können (Hamilton et al. 2014). Diese 
Ergebnisse lassen sich in der vorliegenden Studie reproduzieren. Es zeigt sich jeweils ein 
signifikanter Unterschied beim Vergleich des Nahrungsaufbaus erkrankter und gesunder 
Kinder. Frühgeborene, die an einer FIP erkrankten, erreichten in der vorliegenden Erhe-
bung später den Meilenstein der vollenteralen Ernährung als Kinder, die an einer NEK 
litten. Dies steht im Kontrast zur Literatur, die beschreibt, dass Kinder, die an einer FIP 




erkrankten (Eicher et al. 2012). Dieser Unterschied könnte wiederum in der geringen An-
zahl der FIP-Fälle im Untersuchungszeitraum begründet liegen. 
Es liegt nahe und ist in der Literatur gut belegt, dass Kinder, die an einer NEK oder FIP 
leiden, eine längere Zeit im Krankenhaus verbringen und somit oft ein höheres Gestati-
onsalter bei der Entlassung sowie ein höheres Entlassungsgewicht haben (Murthy et al. 
2014; Bisquera et al. 2002). Diese Ergebnisse konnten durch die vorliegenden Daten re-
produziert werden. Die Angaben in der Literatur deuten darauf hin, dass es keinen Unter-
schied bei den oben genannten Parametern im Vergleich der FIP- und NEK-Gruppe gibt 
(Eicher et al. 2012). In den vorliegenden Daten zeigt sich jedoch ein Trend hin zu einem 
höheren Entlassungsgewicht bei den Kindern, die an einer NEK erkrankten. Sie waren 
durchschnittlich 600 g schwerer als die an einer FIP erkrankten Kinder zum Zeitpunkt 
ihrer Entlassung. 
Die für Frühgeborene typischen Erkrankungen finden sich häufiger bei Kindern mit einer 
der untersuchten intestinalen Erkrankungen als bei gesunden Kindern (Shah et al. 2015; 
Murthy et al. 2014; Hintz et al. 2005). Das bestätigen auch die vorliegenden Daten. Un-
terschiede werden lediglich bei einzelnen Erkrankungen sichtbar. So folgt auf ein RDS 
laut Okuyama  häufiger eine FIP als eine NEK(Okuyama et al. 2002). Diese Ergebnisse 
unterscheiden sich von den vorliegenden Daten, da hier alle Kinder, die eine FIP oder 
NEK hatten, ebenfalls ein RDS hatten. 
Sharma und Mitarbeiter zeigten, dass Kinder mit einem PDA häufiger an einer NEK er-
krankten als an einer FIP (Sharma et al. 2010). Diese Ergebnisse lassen sich durch die am 
UKL analysierten Daten nicht bestätigen. Im Gegenteil – es zeigte sich hier eher eine 
Tendenz zur vermehrten Koexistenz des PDA mit einer FIP. 
Die ROP wurde in dieser Studie im Unterschied zu vorangegangen Arbeiten nach der 
Schwere der Erkrankung eingeteilt. Dabei fällt auf, dass gesunde Kinder häufiger keine 
oder nur eine ROP Grad I hatten, während Kinder, die auch an einer NEK/FIP erkrankten, 
in mehr als der Hälfte der Fälle auch eine ROP Grad II oder III entwickelten. Besonders 
auffällig waren die Kinder, die eine FIP erlitten, da jedes von ihnen mindestens eine ROP 
Grad I und viele eine ROP Grad II oder III aufwiesen. 
Kein Unterschied findet sich zwischen der NEK- und der FIP-Gruppe bei der IVH. Al-
lerdings zeigten die dargestellten Daten signifikant mehr Fälle einer schweren IVH (IVH 
3+4) bei den Kindern, die eine NEK/FIP hatten. Dies stimmt mit den Ergebnissen anderer 
Arbeitsgruppen  überein und stützt die Hypothese von Murthy et al., dass die NEK einen 
schädigenden Effekt auf das Gehirn eines Frühgeborenen haben kann (Poryo et al. 2018; 
Murthy et al. 2014; Jen et al. 2006). Hall et al. fanden hingegen, dass die IVH und die 
NEK oft assoziiert sind, aber die IVH-Diagnose meist vor der Diagnose einer NEK steht 




(Hall et al. 2009). Somit liegt die Vermutung nahe, dass Faktoren, die zur Entstehung der 
IVH führen ebenfalls eine NEK verursachen können. 
Besonders umstritten ist in der Literatur der Zusammenhang zwischen der NEK bzw. FIP 
und einer PVL. Die am UKL untersuchten Kinder, welche an einer NEK erkrankten, zeig-
ten tendenziell eine Assoziation mit einer PVL, nicht jedoch die an einer FIP Erkrankten. 
Diese Daten werden durch die Forschungsgruppe um Prof. Hintz unterstützt (Hintz et al. 
2005). Andere Arbeiten konnten keinen Unterschied hinsichtlich der PVL zwischen den 
beiden Erkrankungen finden (Shah et al. 2015). Ganz im Gegensatz dazu gibt es auch 
Daten, welche zeigen, dass NEK nicht mit PVL assoziiert ist, FIP hingegen schon (At-
tridge et al. 2011). Diese stark variierenden Ergebnisse lassen sich wahrscheinlich auf die 
sehr niedrige Inzidenz der PVL zurückführen. 
Kinder, die an einer NEK oder FIP litten, hatten eine höhere Mortalität (bis zu 50 %) 
(Shah et al. 2015; Murthy et al. 2014). Tatsächlich ist auch in der vorliegenden Analyse 
der Anteil verstorbener Kinder bei den erkrankten Kindern höher als in der gesunden 
Vergleichsgruppe. Allgemein anerkannt ist auch, dass im Vergleich zur NEK zirka halb 
so viele der an FIP erkrankten Kinder sterben (Fisher et al. 2014). Das stellt sich in der 
vorliegenden Analyse anders dar. Eine Begründung hierfür liegt wohl in der geringen 
Fallzahl oder auch darin, dass ein erheblich kleinerer Teil der an NEK erkrankten Kinder 
eine Sepsis entwickelte. 
7.7 Vergleich NEK und FIP 
Wie im Kapitel 6.3.6 „Diagnosezeitpunkt und Operation“ beschrieben, unterscheiden sich 
weder die Diagnosezeitpunkte noch die Operationszeitpunkte der zwei Erkrankungen sig-
nifikant. Insgesamt zeigt diese Analyse, dass es durchaus Sinn ergibt, beide Erkrankun-
gen - auch wenn sie ihre Eigenheiten und Unterschiede haben - gemeinsam zu betrachten 
und klinisch zu beurteilen, da sie in vielen Faktoren nicht differieren und im praktischen 
Umgang so gut wie identisch sind. 
7.8 Ausblick – Empfehlungen aus dieser Arbeit 
Die ermittelten Ergebnisse zeigen die Komplexität dieser zwei Erkrankungen. Es ist be-
sonders bei den jüngsten (< 25. SSW) und kleinsten (< 750 g) der Frühgeborenen Vorsicht 
geboten. Zusätzlich zu den bekannten Faktoren ist Achtsamkeit bei Kindern mit niedri-
gem Ausgangshämatokritwert geboten, ebenso wie bei Kindern, die wenig erbrechen und 
gleichzeitig kaum rektale Ausscheidungen haben. 
Es ist zu empfehlen, die Ernährung umgehend postpartal mit steigenden Volumina von 
Frauenmilch und ohne die vorherige Ernährung mit Glucose zu beginnen. Ebenso sollte, 




um die Wahrscheinlichkeit einer FIP zu reduzieren. Zurückhaltung ist ebenfalls im Ein-
satz von Ibuprofen/Indometacin zum PDA-Verschluss geboten. Es ist zu beachten, dass 
beim Auftreten einer GI-Komplikation eine hohe Komorbidität mit einer schweren IVH 
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Die Nekrotisierende Enterokolitis (NEK) und die Fokale Intestinale Perforation (FIP) 
sind schwere Erkrankungen, die in den ersten Lebenswochen von Frühgeborenen auftre-
ten können und durch den Grad der Unreife (niedriges Gestationsalter und Geburtsge-
wicht) gefördert werden. Als weitere Einflussfaktoren werden insbesondere die Ernäh-
rung, Medikamente (prä- und postnatale Steroide, Antibiotika, H2-Blocker, Morphin, In-
dometacin, Ibuprofen) sowie perinatale Faktoren (Tokolyse, vorzeitiger Blasensprung, 
AIS und andere Infektionen der Mutter) kontrovers diskutiert. Diese Variablen und das 
resultierende Outcome wurden anhand der am UKL im Zeitraum von Januar 2008 bis 
Dezember 2014 geborenen Frühgeborenen mit einem Geburtsgewicht von unter 750 g 
retrospektiv untersucht. In die Analyse eingeschlossen wurden 168 Kinder, von denen 21 




Einflussfaktoren auf die Kinder und ihr weiteres Leben wurde in die Analyse der Gesamt-
population (alle 138 gesunden Kinder gegenüber den 30 erkrankten Kindern), sowie meh-
rere Subpopulationen (alle vor der vollendeten 25. SSW geborenen Kinder und ein Ver-
gleich der an NEK mit den an FIP erkrankten Kindern) aufgeteilt. 
Ein niedriges Geburtsgewicht sowie ein jüngeres Gestationsalter zur Geburt sind ent-
scheidende Einflussfaktoren auf die untersuchten Erkrankungen. Ebenso zeigt sich ein 
vermehrtes Auftreten von NEK/FIP bei niedrigem Nabelschnur-pH-Wert (Mittelwert 
NEK/FIP: 7,22; Mittelwert gesund: 7,28), niedrigem Hämatokritwert (Mittelwert 
NEK/FIP: 40,5; Mittelwert gesund: 46,4), schlechter respiratorischer Situation sowie Ibu-
profen- und Opioideinsatz. Kein Einfluss ließ sich durch die pränatale Steroidgabe, ein 
AIS, den Einsatz von Tokolyse, einen vorzeitigen Blasensprung, den Apgar-Wert sowie 
durch eine Pantoprazol- oder Antibiotikaverabreichung nachweisen. Erkrankte Kinder 
hatten eine um 7 % erhöhte Mortalität, verbrachten eine längere Zeit im Krankenhaus (im 
Schnitt 36 Tage länger), hatten ein höheres Entlassungsgewicht (rund 630 g mehr) und 
wurden erst später voll enteral ernährt (im Mittel 21 Tage später) als nicht erkrankte Kin-
der. Die erste Fütterung erhielten die später erkrankten Kinder 6 Stunden später als Kin-
der, die nicht erkrankten. Ebenso erhielten die später an einer NEK/FIP erkrankten Kinder 
länger Glucose, bevor sie Frauenmilch gefüttert bekamen und schieden seltener aus 
(Stuhlgang und Erbrechen/Spucken). Der Einsatz postnataler Steroide hatte einen Ein-
fluss auf die Auftretenswahrscheinlichkeit einer FIP (67 %), aber nicht einer 
 NEK (19 %). 
Weitere Studien zur klareren Differenzierung der neu gefundenen Faktoren Nabelschnur-
pH-Wert und Hämatokritwert sind nötig, um die Erkrankungen gegebenenfalls früher zu 
erkennen, entsprechend zu therapieren und damit die Mortalität zu reduzieren. Die vor-
liegenden Daten verdeutlichen, dass die FIP und die NEK im Hinblick auf das klinische 
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10.1 Gesamtheit der Studienpopulation bis 1000 g Geburtsgewicht 
10.1.1 Geburtenanzahl und Erkrankungsfälle nach Geburtsgewicht 
 
Tabelle 27: Geburtenanzahl im UKL pro Jahr nach Geburtsgewicht 
 Anzahl Geburten pro Jahr n = 346 
 Geburtsge-
wicht 
2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 ∑  
2008 - 2014 
< 750 g 20 24 21 22 35 20 26 168 
750 - 1000 g 30 30 24 23 26 25 20 178 
Gesamt 50 54 45 45 61 45 46 346 
 
Tabelle 28: Anzahl der Erkrankungsfälle einer GI-Problematik im UKL pro Jahr 
nach Geburtsgewicht 
 Anzahl Patienten mit intestinaler Problematik pro Jahr n=36 
Geburtsge-
wicht 
2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 ∑  
2008 - 2014 
< 750 g 0 9 3 3 6 3 6 30 
750 - 1000g 2 1 1 1 0 0 1 6 






10.1.2 Geschlechterverteilung und Gestationsalter 
Tabelle 29: Anzahl der Geburten pro Jahr nach Gestationsalter der Kinder mit  
< 1000 g Geburtsgewicht 




2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 ∑  
2008 - 2014 
23 2 3 1 1 4 1 4 16 
24 3 10 10 9 12 7 8 59 
25 12 10 10 10 16 12 7 77 
26 7 9 10 8 10 6 6 56 
27 12 8 5 4 6 6 6 47 
28 4 11 6 5 6 6 7 45 
29 4 1 2 5 3 4 6 25 
30 6 1 0 2 3 1 0 13 
31 0 1 0 1 1 2 1 6 
32 0 0 0 0 0 0 1 1 
35 0 0 1 0 0 0 0 1 






Tabelle 30: Anzahl der Erkrankungsfälle einer GI-Problematik pro Jahr nach Ge-
stationsalter 











23 1 2 0 0 1 0 1 5 13, 
24 0 3 1 2 2 0 3 11 30, 
25 0 0 1 2 2 2 0 7 19, 
26 0 5 0 0 1 1 2 9 25,0 
27 0 0 1 0 0 0 0 1 2,7 
28 0 0 1 0 0 0 0 1 2,7 
29 1 0 0 0 0 0 1 2 5,5 







Tabelle 31: Basisdaten der Kinder mit < 1000 g Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP n = 36 p-Wert 
männlich [%] 51,8 50,0 0,862 
Gestationsalter [d] 187,2 ± 13,8 178,3 ± 10,7 <0,001 
Geburtsgewicht [g] 774,7 ± 1,6 689,8 ± 115,3 <0,001 
Perzentile Geburtsgewicht 26,7 ± 20,2 27,9 ± 21,7 0,940 
Länge [cm] 33,2 ± 2,5 32,6 ± 2,0 0,040 
Perzentile Länge 31,8 ± 21,6 39,6 ± 20,4 0,169 
Kopfumfang [cm] 23,5 ± 1,7 22,9 ± 1,2 0,030 
Perzentile Kopfumfang 22,2 ± 17,1 25,0 ± 15,7 0,357 
Zwillinge [%] 22,2 22,2 0,996 
Lungenreife [%] 74,3 81,0 0,379 
Amnioninfektions- 
syndrom [%] 
11,3 8,3 0,781 
Tokolyse [%] 36,5 33,3 0,785 
Blasensprung [%] 46,0 38,9 0,409 





10.1.4 Peri- und Postnataldaten 
Tabelle 32: Peri- und Postnataldaten der Kinder mit < 1000 g Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP n = 36 p-Wert 
Vaginale Entbindung [%] 8,7 5,6 0,753 
Primäre Sectio [%] 60,5 52,8 0,383 
Sekundäre Sectio [%] 30,5 41,7 0,193 
CRP-Wert der Mutter über  
12 mg/dl [%] 
16,7 22,2 0,420 
NApH 7,28 ± 0,10 7,28 ± 0,15 0,022 
Apgar 5 Minuten nach Geburt 7,2 ± 1,2 6,6 ± 1,2 0,013 
Apgar 10 Minuten nach  
Geburt 
7,9 ± 0,9 7,6 ± 0,7 0,197 
Asphyxie [%] 3,2 6,3 0,613 
Hämatokrit [%] 48,6 ± 9,0 41,6 ± 8,6 <0,001 





10.1.5 Nahrungsassoziierte Faktoren 
Tabelle 33: Nahrungsaufbau und Gewichtsentwicklung bei Kindern mit < 1000 g 
Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP n = 36 p-Wert 
Erste Fütterung in 
Lebensstunde 
25,9 ± 24,7 30,8 ± 8,0 0,273 
Erste Fütterung vor 14. 
Lebensstunde [%] 
18,0 12,5 0,481 
Glucose vor  
Milchernährung in h 
46,3 ± 54,9 97,5 ± 117,5 <0,001 
Fütterungsmenge bis zum 
5. Lebenstag [ml] 
44,7 ± 29,0 27,2 ± 14,9 (n = 31) 0,001 
Fütterungsmenge bis zum 
7. Lebenstag [ml] 
83,9 ± 59,9 46,2 ± 22,7 (n = 24) <0,001 
Gewichtszunahme bis 
zum 5. Lebenstag [g] 
43,1 ± 64,8 (n = 131) 48,2 ± 65,4 (n = 4) 0,872 
Gewichtszunahme bis 
zum 7. Lebenstag [g] 
75,2 ± 77,3 (n = 181) 121,8 ± 98,7 (n = 11) 0,096 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 





Tabelle 34: Erbrechen/Spucken, Stuhlgang und Anzahl der Darmspülungen bei Kin-
dern mit < 1000 g Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP p-Wert 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 5. Lebenstag 
1,8 ± 2,2 0,6 ± 1,2 (n = 31) 0,002 
Anzahl Erbrechen/Spucken 
bis zum 7. Lebenstag 
2,6 ± 2,9 1,34 ± 1,7 (n = 24) 0,014 
Anzahl Stuhlgang bis zum 5. 
Lebenstag 
5,8 ± 3,7 3,7 ± 2,5 (n = 31) 0,001 
Anzahl Stuhlgang bis zum 7. 
Lebenstag 
9,5 ± 5,4 5,6 ± 3,4(n = 24) <0,001 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 5. Lebenstag 
2,5 ± 1,5 2,1 ± 1,7 (n = 31) 0,213 
Anzahl Darmspülungen bis 
zum 7. Lebenstag 
3,3 ± 2,0 3,0 ± 1,9(n = 24) 0,414 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Die Anzahl der betroffenen Kinder ist, wenn sie von der Komplettanzahl (siehe Tabellenkopf) 
abweicht, in Klammern vermerkt. 
10.1.6  Beatmung und Medikamente 
Der Sauerstoffbedarf unterschied sich (gesunde Kinder benötigten durchschnittlich zirka 
27 % Sauerstoff, an NEK/FIP erkrankte Kinder rund 30,5 %). Dieser Unterschied von 3,5 
Prozentpunkten ist mit einem p-Wert von 0,011 nach Fishers exaktem Test hoch signifi-
kant. 
Tabelle 35: Atmung der Kinder mit < 1000 g Geburtsgewicht 
Atmung am 7. Lebenstag Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP n = 36 p-Wert 
Ohne Atemhilfe [%] 5,4 0,0 0,244 
CPAP [%] 59,5 25,0 <0,001 
Intubiert beatmet [%] 35,0 75,0 <0,001 






Tabelle 36: Medikamenteneinsatz bei Kindern mit < 1000 g Geburtsgewicht 
Medikament Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP n = 36 p-Wert 
Antibiotika für > 5 d [%] 83,2 100,0 0,016 
Ranitidin [%] 10,1 12,5 0,758 
Pantoprazol [%] 39,9 46,9 0,455 
Indometacin [%] 2,6 3,1 1,000 
Ibuprofen [%] 24,4 53,1 0,001 
Steroide [%] 26,5 31,3 0,675 
Opioide [%] 30,2 43,8 0,160 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
10.1.7 Erkrankungen und Outcome-Parameter 
Nach durchschnittlich 57 Lebenstagen (± 34 d) konnten die Kinder, die an einer NEK/FIP 
erkrankt waren voll enteral ernährt werden. Das war signifikant später (p < 0,001) als bei 
der Kontrollgruppe (34 ± 20 d). 
Die Kinder, die an einer NEK/FIP erkrankten, verbrachten eine signifikant längere (p < 
0,001) Zeit im Krankenhaus als gesunde Kinder. Die Differenz der Mittelwerte umfasst 
42 Tage, wobei der stationäre Aufenthalt der gesunden Kinder im Schnitt zirka drei Mo-
nate (80,34 d) und der der erkrankten Kinder zirka vier Monate (122 d) andauerte. 
Die erkrankten Kinder wurden mit einem durchschnittlichen Gewicht von 3007,50 g (± 
849,95 g) entlassen, während die gesunden Kinder mit einem durchschnittlichen Gewicht 





Tabelle 37: Assoziation zwischen dem Vorliegen einer NEK/FIP und weiteren klas-
sischen Outcome-Parametern bei Kindern mit < 1000 g Geburtsgewicht 
Erkrankung Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP n = 36 p-Wert 
RDS [%] 98,1 100,0 0,652 
PDA [%] 29,2 46,9 0,046 
ROP I [%] 38,0 30,0 0,433 
ROP II [%] 9,9 26,7 0,012 
ROP III [%] 6,0 20,0 0,014 
IVH 1+2 [%] 18,3 28,1 0,235 
IVH 3+4 [%] 9,5 21,9 0,040 
PVL [%] 2,9 3,1 1,000 
BPD Grad 1 [%] 54,0 53,1 1,000 
BPD Grad > 1 [%] 14,8 34,4 0,008 
Zur Darstellung der Werte siehe Tabelle 3. 
Ein hoch signifikanter Unterschied (p < 0,001) fand sich beim Auftreten einer Sepsis. 
Etwa die Hälfte der Kinder, die an einer NEK/FIP erkrankten, hatten eine Sepsis, bei den 
nicht erkrankten Kindern waren es 17,4 % (Tabelle 38). 
Von den 310 Kindern, die nicht an einer der untersuchten intestinalen Erkrankungen lit-
ten, verstarben 19 (6,1 %), bei den erkrankten Kindern waren es vier von 36 (11,1 %). 
 
Tabelle 38: Anteil der Kinder mit Sepsis und Todesfälle von Kindern mit < 1000 g 
Geburtsgewicht 
Variable Keine NEK/FIP n = 310 NEK/FIP n = 36 p-Wert 
Sepsis [%] 17,4 46,9 < 0,001 
Tod [%] 6,1 11,1 0,280 
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